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L’anatomie pathologique 


Chapitre 1 


L’anatomie pathologique 

Ce document est une base de travail qui n’est pas destinee a se substituer au cours ou aux manuels. 
II est inspire des documents suivants : 

• Objectifs et lexique d’Anatomie Pathologique. Association des Enseignants d’Anatomie Pa- 
thologique. Editions Crouan et Roques, Lille. 1981 

• Anatomie Pathologique Generale. J. Diebold et al. J.B. Bailliere, Paris, 1977 

• Anatomie Pathologique Generale. P. de Saint-Maur. Edition C. & R., Paris, 1986 

• Manuel d’Anatomie Pathologique Generale. G. Chomette, Masson, Paris, 1984 

• Muir’s textbook of Pathology. RNM Mac Sween & K. Whaley, Edward Arnold, Londres, 
1992 

• Robbins Pathologic Basis of Disease. R. Cotran et al.. W.B. Saunders, Philadelphia, 1989 

• Le site d’Anatomie Pathologique de l’Hopital Necker (http://www.anapath.necker.fr/) 


1.1 Definitions de l’anatomie pathologique 


1.1.1 Anatomie pathologique 

L’anatomie pathologique (ou anatomo-pathologie) est la discipline medicale qui permet la recon- 
naissance des anomalies des cellules et des tissus d’un organisme, appelees lesions (voir page 193), 
pour effectuer le diagnostic des maladies, porter un pronostic et, plus generalement, en comprendre 
les causes et les mecanismes. 

Elle s’appuie sur des techniques morphologiques (c'est a dire l'analyse de la forme des objets) : 
examen macroscopique (a l’oeil nu) et microscopique photonique (dit aussi « optique ») et electro- 
nique, immunohistochimie, hybridation in situ, parfois quantifies (morphometrie) et sur d’autres 
methodes utilisees parallelement (PCR sur coupes ou cellules isolees, microbiologie...). 

Elle necessite une collaboration etroite entre l’anatomo-pathologiste, le biologiste, l’imageur et le 
clinicien (correlation anatomo-clinique). 


1.1.2 Lesion 

La lesion (voir page 193) est une alteration morphologique. Elle peut etre la cause ou la consequen- 
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ce d’un processus pathologique. Les modifications fonctionnelles ou morphologiques normales ne 
sont done pas des lesions. On distingue les lesions elementaires (voir page 193) (alterations mor- 
phologiques d’une structure isolee, par exemple une cellule, un organite cellulaire, le tissu inters- 
titiel) et les ensembles ou syndromes lesionnels (voir page 193) (association de lesions 
elementaires permettant de formuler un diagnostic et de porter un pronostic). L'association et l'en- 
chainement des differentes lesions elementaires realisent les ensembles (ou groupements) lesion- 
nels qui constituent l'image pathologique analysee par l'anatomo-pathologiste. Les differentes 
families de lesions permettent de reconnaitre les principales varietes de processus pathologiques : 
malformations, phenomenes immunitaires et inflammatoires (qu’ils soient ou non d’origine infec- 
tieuse), troubles circulatoires, phenomenes degeneratifs (qu’ils soient d’origine genetique ou ac- 
quis) et les tumeurs. 


1.2 Materiel etudie 


Les techniques anatomo-pathologiques sont appliquees a des prelevements de tissus ou de cellules 
(cytopathologie) effectues pendant la vie du malade (biopsie (voir page 183) d’un tissu, examen 
d’une piece operatoire...), ou apres sa mort (autopsie (voir page 182), aussi appelee necropsie (voir 
page 195)). 


1.2.1 Cytopathologie (aussi appelee cytologie pathologique) 

La cytopathologie etudie les cellules isolees obtenues soit par frottis de l’organe a etudier (par 
exemple le frottis de depistage gynecologique), soit par apposition (voir page 182) d’un preleve- 
ment, soit par aspiration d’un orifice naturel (par exemple aspiration bronchique), soit par ponction 
d’un liquide (pleural, peritoneal, liquide cephalo-rachidien...) ou d’une tumeur. Lorsque les cellu- 
les sont en suspension dans un liquide, elles sont centrifugees sur une lame 
(« cytocentrifugation »). 


1.2.2 Biopsie 

La biopsie (voir page 183) est le prelevement d’un fragment de tissu effectue sur un etre vivant. II 
peut etre realise au bistouri, a 1’ aiguille, a la griffe ou a l’emporte piece (« punch »). La biopsie peut 
etre effectuee a l’oeil nu, lors d’une intervention a ciel ouvert, ou sous endoscopie, par exemple. 
Lorsque l’ensemble de la lesion est preleve, on parle de biopsie-exerese (voir page 183). 


1.2.3 Examen extemporane 

Un examen extemporane (voir page 188) donne le resultat au clinicien en quelques minutes. II est 
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demande lorsque son resultat est susceptible de modifier l’acte chirurgical (elargissement d’une 
exerese, verification de la qualite d’un greffon...). 


1.2.4 Piece operatoire 

La resection d’une piece chirurgicale doit etre suivie d’un examen anatomo-pathologique destine 
au bilan des lesions. 


1.2.5 Autopsie 

Line autopsie (voir page 182) est l’examen anatomo-pathologique d’un cadavre. L'autopsie (« voir 
par soi-meme »), est appelee aussi necropsie (« voir apres la mort »). L'autopsie judiciaire (ou 
medico-legale), demandee par le Procureur de la Republique ou le Juge d'Instruction est destinee 
a lui apporter des elements utiles a la manifestation de la verite (causes, circonstances, date... de 
la mort). L'autopsie scientifique (ou medico-scientifique), demandee par des medecins ou par la 
famille du patient decede, vise a reconnaitre la ou les causes de la mort, a etudier les effets des trai- 
tements, a effectuer des recherches scientifiques, ou a repondre a l'ensemble de ces deux buts. Con- 
trairement a une idee re§ue, les discordances entre les resultats de l'autopsie et les diagnostics 
effectues avant la mort ne se sont pas notablement reduites dans les dernieres annees. L'autopsie 
est aujourd’hui trap rarement demandee malgre son utilite a la fois diagnostique et scientifique. 


1.3 La demarche anatomo-pathologique 


1.3.1 La demarche diagnostique et pronostique 

Dans tous les cas, la lecture et le compte-rendu tiennent compte des donnees cliniques et des autres 
examens complementaires concemant le malade. 


1.3.1.1 Cytopathologie 

Les cellules sont sechees et colorees sur une ou plusieurs lames histologiques, puis examinees au 
microscope. Les techniques les plus frequemment utilisees sont celle de May-Griinwald-Giemsa 
(hematologie) ou la coloration de Papanicolaou (frottis cervico-vaginaux). 

1.3.1.2 Biopsie, piece operatoire et autopsie 

L’anatomo-pathologiste s’informe des donnees concernant le specimen a etudier ou le corps a 
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autopsier. II en fait l’examen macroscopique (il effectue des schemas et prend des photographies) 
et preleve les regions soigneusement choisies et reperees qui seront examinees au microscope. II 
decide ensuite la strategic des techniques a realiser. Dans tous les cas, le tissu a examiner doit subir 
une ou plusieurs preparations suivant la methode d’ observation utilisee : 

Techniques habituelles 

Le prelevement doit etre rapidement conditionne (pour eviter les phenomenes de putrefac- 
tion) soit par fixation, soit par congelation. 

II s’agit le plus souvent d’une fixation permettant la conservation de la morphologie (c'est 
a dire la forme) des tissus et des cellules en assurant l'immobilisation des constituants cel- 
lulaires ou tissulaires dans un etat aussi proche que possible de l'etat vivant. Le liquide fixa- 
teur le plus utilise pour l’examen en microscopie photonique est le formaldehyde 
(« formol »). La fixation est suivie d’une extraction de l'eau et des graisses, puis de l'inclu- 
sion de la piece dans un milieu qui solidifie le specimen et permet de le couper en sections 
transparentes de 3 a 10 microns d’epaisseur selon les besoins (le mi lieu d’inclusion le plus 
utilise pour la microscopie photonique est la paraffine). 

Les sections sont etalees sur des lames de verre. Des colorations du tissu permettent alors 
de 1’ observer plus facilement. La plus employee est l’hematoxyline (ou hemateine), qui co- 
lore en bleu les ARN et ADN, suivie de l’eosine, qui colore en rose l’ensemble de la cellule 
(hemateine-eosine ou hemalun-eosine (H.E.) (voir page 190)). On ajoute parfois une colo- 
ration des fibres conjonctives par le safran (hemateine-eosine-safran). 

En fait, de multiples autres techniques (colorations speciales destinees, par exemple, a re- 
perer des microrganismes, immunohistochimie permettant d’identifier des proteines speci- 
fiques, par exemple, d’un type cellulaire ou d’une cellule en mitose) peuvent etre effectuees 
sur les specimens fixes. L’ensemble de ces methodes demande au minimum 48 heures, par- 
fois jusqu’ a 8 jours. 

Microscopie electronique 

La microscopie electronique qui repere certains micro-organismes et les details de 1’ archi- 
tecture cellulaire et tissulaire necessite une fixation rapide et particuliere (utilisant habituel- 
lement le glutaraldehyde puis l’0s04), suivie d’une inclusion en resine et de coupes semi- 
fines (1-2 micrometres d’epaisseur) suivies de coupes ultrafines (50-100 nanometres). Elle 
est moins utilisee depuis quelques annees (en raison du developpement de 1’ immunohisto- 
chimie et des techniques de biologie moleculaire comme l’hybridation in situ). 
Congelation 

Dans d’ autres cas, une congelation speciale du tissu frais permettant la coupe fine du tissu 
et l’examen morphologique sans fixation est utilisee (le plus souvent en complement de la 
fixation, sur des fragments de tissu adjacents a ceux qui sont fixes). Cela permet d’effectuer 
immediatement des coupes au cryostat autorisant un examen rapide (extemporane) ou des 
techniques particulieres (immunohistochimie, hybridation in situ, PCR, Western blot...). 
Cytogenetique et culture 

Les prelevements pour la culture de tissus et la cytogenetique doivent etre faits rapidement 
et sterilement. 

Autres methodes 

II n’est pas rare d’effectuer, d’ autre part, la congelation rapide, sans autre precaution, d’un 
fragment de tissu, ce qui permet d’effectuer de multiples recherches de biologie moleculai- 
re, de virologie..., mais cette technique gene les techniques morphologiques. 
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Chaque fois que la congelation d’un tissu est effectuee, il doit etre conserve au dessous de 
0°C (a -20°C, ou preferentiellement a -80°C, ou dans 1’ azote liquide) sans que la chaine du 
froid soit rompue avant son usage . 


1.3.1.3 Le compte-rendu 

Dans tous les cas, l’anatomo-pathologiste examine l’ensemble des documents et redige un compte- 
rendu qu’il fait parvenir au medecin clinicien qui l’a demande. II rappelle l’identite du malade, les 
questions qui lui sont posees par le clinicien, decrit les lesions qu’il a observees et, dans la conclu- 
sion, pose le diagnostic. 

II est possible qu’une conclusion formelle ne soit pas possible (par exemple parce que le preleve- 
ment n’a pas interesse la lesion, ou bien parce que la qualite technique du specimen (seche, mal 
fixe, decongele...) ne permet pas un examen de fiabilite suffisante. L’anatomo-pathologiste le si- 
gnale. Si plusieurs diagnostics sont possibles, il les enumere, en precisant leur ordre de probability . 
II est frequent qu’a ce stade, il confronte ses hypotheses avec celles du clinicien par un contact te- 
lephonique. 

De toutes fagons, le compte-rendu est imprime, date et signe. Il est conserve au moins 20 ans 
(70 ans dans certaines disciplines comme la pediatrie, la neurologie, la stomatologie et les maladies 
chroniques ; indefiniment s'il s'agit d'une affection de nature hereditaire susceptible d'avoir des re- 
percussions pathologiques ou traumatisantes sur la descendance). Les preparations (lames et blocs 
de materiel inclus) le sont au moins 10 ans, souvent plus de 50 ans. 


1.3.2 La deontologie 

L’anatomo-pathologiste (et l’ensemble du personnel de son service) est tenu au secret medical. Il 
ne communique les resultats d’un examen qu’au medecin prescripteur, apres identification si le re- 
sultat est transmis par telephone, FAX ou systeme informatise protege. L’independance des anato- 
mo-pathologistes est garante de l’objectivite du diagnostic qu’ils effectuent. 


1.4 La recherche et l’anatomie pathologique 


1.4.1 Les recherches en anatomie pathologique 

Comprendre les causes et les mecanismes des lesions, et done des maladies, est un des buts de 
1’ anatomie pathologique. La recherche utilise la palette des techniques modernes en les appliquant 
aux specimens anatomo-pathologiques (cytologiques, biopsiques et autopsiques). 

Ces recherches ont des limites : l’utilisation de prelevements d’origine humaine (qu’ils soient biop- 
siques ou autopsiques) est strictement reglementee pour des raisons ethiques (voir plus loin). 

De telles recherches sont cependant extremement utiles car de multiples processus pathologiques 
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n’ont pas de modeles experimentaux (animaux, cellulaires...), ou seulement imparfaits. Les princi- 
pales anomalies genetiques etant etiquetees, reste a analyser leurs effets pour y remedier. II faut 
passer du gene a la proteine (recherche « post-genetique » ou « post-genomique »). Cette recher- 
che impose l'etude de tissus humains. La biopsie, et l’autopsie dans bien des cas (tissu nerveux, 
cardiaque, oculaire...), sont les seuls moyens ethiques de le faire. Les recherches epidemiologiques 
utilisant les donnees anatomo-pathologiques (dans le domaine du cancer par exemple) sont aussi 
tres fructueuses. 


1.4.2 L’anatomo-pathologiste et la recherche 

Au contact des cliniciens, des biologistes, des imagistes, l’anatomo-pathologiste est au coeur des 
recherches cliniques. II est frequent, d’ autre part, que des chercheurs de disciplines variees deman- 
dent des prelevements humains pour appliquer a l’homme des hypotheses et des techniques elabo- 
rees sur des modeles varies. 

Utiliser pour la recherche les fragments de tissus qui ne sont pas employes pour le diagnostic (les 
« residus operatoires ») est prevu par la loi a condition que soit respectee la reglementation concer- 
nant les recherches biomedicales, notamment genetiques. Ce sont, en particulier, la gratuite, l’ano- 
nymat, la protection de l’individu contre la diffusion informatique des donnees... Dans de 
nombreux cas, un consentement eclaire des patients est necessaire. 


1.4.3 Les collections et banques de tissus 

Les « collections » (utilisees seulement par l'equipe qui conserve des tissus destines au diagnostic 
ou a la recherche) et surtout les « banques de tissus » (qui mettent les prelevements a la disposition 
de multiples equipes) repondent au mieux a l'attente des chercheurs desireux d'appliquer leurs hy- 
potheses et leurs techniques a l'homme, et a celle des patients et de leur famille qui desirent la 
meilleure utilisation possible du don de tissu fait pour la recherche. La reglementation concemant 
les « Centres de ressource biologique » insiste sur les conditions et les procedures de conservation 
qui doivent repondre a des criteres stricts. 
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1.5 Generalities : mort cellulaire, 
renouvellement tissulaire, senescence, depots 
amylo'ides 


1.5.1 Mort cellulaire 

Deux types principaux de mort cellulaire (voir page 194) sont distingues : la necrose et l'apoptose ; 

1.5.1.1 Necrose 

La necrose (voir page 195), irreversible, survient apres un stade de souffrance cellulaire reversible, 
dont la duree est tres variable. La necrose resulte de la digestion enzymatique de la cellule et de la 
denaturation de ses proteines. C'est un phenomene essentiellement cytoplasmique, puis nucleaire 
repondant a une agression de la cellule par un agent exteme. 

Le terme de necrose peut etre applique a une cellule (« necrose cellulaire ») ou a un tissu (« necrose 
tissulaire »). En pratique, la necrose affecte rarement une cellule isolee (« necrose cellulaire »), 
mais un groupe de cellules. Elle s'accompagne alors d'une souffrance du tissu conjonctif adjacent 
et d'une reaction immunopathologique (« necrose tissulaire »). En revanche, l'apoptose affecte sou- 
vent des cellules isolees (voir plus bas). 

On distingue morphologiquement deux types de necrose: 

— La necrose de coagulation dite aussi necrose ischemique car elle s'observe surtout (mais non 
exclusivement) dans les organes prives de leur apport sanguin (voir le chapitre pathologie vas- 
culaire). L'ensemble de la cellule prend un aspect fantomatique avec conservation de sa faille 
et de sa forme. Le cytoplasme est homogene, laque, tres colore par l'eosine. Le noyau est re- 
tracte et hypercolorable (pycnose). 
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Figure 1 Cellules musculaires myocardiques en necrose de coagulation (infarctus du 

myocarde) 

Les noyaux, en pycnose, de taille reduite (pointes defleche) sont difficilement distingues des 
noyaux des polynucleaires qui ont envahi la region necrosee. 

Le cytoplasme des cellules (fleche) est homogeneise, tres colore par Veosine. 

Coloration : hemateine-eosine. 

— La necrose de liquefaction. Le cytoplasme est peu colorable, parfois invisible. Le noyau est 
fragments (caryorrhexis) ou disparait (caryolyse). 

1.5. 1.2 Apoptose (mort cellulaire programmee ou suicide cellulaire) 

L'apoptose (voir page 181) permet l'elimination normale des cellules des tissus en renouvellement 
(centres germinatifs des follicules lymphoides, epithelium intestinal...). Elle joue un role inverse a 
celui de la mitose dans la regulation des populations cellulaires. C'est un phenomene essentielle- 
ment nucleaire, puis cytoplasmique repondant a une programmation genetique. 

Le programme de « suicide » cellulaire est active pour eliminer selectivement les cellules devenues 
indesirables. II peut s'agir de cellules ayant atteint leur duree de vie programmee ou de cellules le- 
sees reconnues comme etrangeres, par exemple certaines cellules tumorales (les cellules T cyto- 
toxiques tuent leurs cibles en induisant une apoptose). Au cours de l'apoptose, des endonucleases 
specifiques degradent l'ADN nucleaire en fragments de taille reduite caracteristique (des echelles 
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d'ADN sont observees par Southern blot). Le mecanisme qui conduit a l'apoptose, complexe, fait 
intervenir de multiples systemes qui favorisent l'apoptose (pro-apoptotiques) et d'autres qui l'evi- 
tent (anti-apoptotiques). La famille des proteines Bcl2 est le regulateur principal de l'activite des 
caspases, enzymes impliquees dans le declenchement de l'apoptose. Les autres constituants cellu- 
laires sont degrades a l'interieur de la cellule, sans rupture de la membrane cytoplasmique. Les pro- 
duits de degradation etant intracellulaires, il n'y a pas ou peu de reaction inflammatoire autour de 
la cellule apoptotique et celle-ci est rapidement phagocytee par un macrophage. 
Morphologiquement, les cellules en apoptose sont caracterisees par une densification du noyau qui 
se fragmente en elements denses (les corps apoptotiques), suivie par une homogeneisation du cy- 
toplasme. Les extremites des fragments d'ADN peuvent etre reconnues sur une preparation histo- 
logique par une technique speciale : le marquage terminal in situ (« in situ end labeling »). 

1.5. 1.3 Cette distinction est schematique et incomplete 

La distinction morphologique entre necrose et apoptose n'est pas toujours facile. Par exemple, la 
pycnose peut correspondre a l'un ou l'autre des deux processus. D'autre part, dans certaines patho- 
logies, par exemple secondaires a l'ischemie, la mort cellulaire peut relever de l'apoptose comme 
de la necrose. 

Enfin, la mort cellulaire peut relever de mecanismes differents de l'apoptose ou de la necrose clas- 
siques. 


1.5.2 Renouvellement cellulaire 

Voir le chapitre « Pathologie tumorale » page 99 


1.5.3 Vieillissement et Senescence 

Le vieillissement (voir page 202) est l'ensemble des phenomenes marquant 1'evolution d'un orga- 
nisme vivant vers la mort. II s'agit d'un phenomene complexe resultant d'interactions genetiques, 
metaboliques, hormonales, immunologiques et structurales agissant sur les organes, les tissus et les 
cellules. 

II s'accompagne 

1. de lesions distinctives, considerees comme non pathologiques (ex : accumulation de lipofus- 
cines dans les cellules a faible taux de renouvellement, comme les cellules myocardiques ou 
les neurones). Ces lesions caracterisent la senescence (voir page 199) (ou « vieillissement 
primaire »); 

2. de lesions temoignant de maladies dont la frequence augmente chez les personnes agees. Ces 
lesions caracterisent le « vieillissement secondaire ». Certaines de ces maladies s'observent 
systematiquement au cours du vieillissement (ex : cataracte) dont ils paraissent dependre ex- 
clusivement. D'autres peuvent ne pas etre observees chez des personnes tres agees et parais- 
sent liees a de multiples facteurs de risque, dont l'age (ex : atherosclerose ou maladie 
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d' Alzheimer). 

3. La distinction entre les lesions du vieillissement primaire et celles du vieillissement secondai- 
re, comme entre les maladies dependant exclusivement de l'age et celles qui sont aussi liees a 
d'autres facteurs de risque est, en fait, parfois difficile a etablir. 

1.5.3.1 Mecanisme du vieillissement 

Le mecanisme du vieillissement reste encore largement inconnu. Chaque espece est caracterisee 
par une duree maximale de vie (115 a 120 ans chez l'homme). Chaque type cellulaire a un nombre 
limite de possibility de mitoses en culture « in vitro » (autour de 50 cycles pour des fibroblastes 
humains), qui diminue lorsque l'individu vieillit. 

De multiples theories ont ete proposees. Les unes font appel a l'usure du metabolisme cellulaire : 
erreurs cumulees catastrophiques de traduction ou de post-traduction (portant par exemple sur la 
glycosylation), perte de la resistance aux radicaux libres, dysfonction des proteines du choc ther- 
mique, des mitochondries, ou encore accumulation progressive de dechets toxiques (mais les li- 
pofuscines accumulees au cours du vieillissement ne paraissent pas nefastes). D'autres theories 
sont basees sur le genome : programmes genetiques de senescence modules par des genes de lon- 
gevity, erreurs de la replication de l'ADN (mutations somatiques), perte de l'ADN telomerique et 
anomalies de la reparation de l'ADN ... Aucune d'entre elles ne parart, a elle seule, pouvoir expli- 
quer l'ensemble des faits. 

1.5.3.2 La cellule agee 

Les fonctions de la cellule agee declinent progressivement (notamment la synthese de l'ADN, de 
l'ARN, des proteines de structure et des enzymes, les fonctions mitochondriales, et la reparation 
chromosomique). 

D'autre part, des residus metaboliques s'accumulent. Morphologiquement, la cellule peut etre atro- 
phique (atrophie cellulaire (voir page 182)), comporter de multiples inclusions de lipofuscines, des 
mitochondries anormales ou bien, dans certains types cellulaires, des inclusions plus specifiques 
(par exemple, l'accumulation de formes anormalement phosphorylee d'une proteine associee aux 
microtubules, la proteine tau, realise les degenerescences neurofibrillaires des neurones vieillis- 
sants et de la maladie d' Alzheimer). 

Dans la majorite des cas, pourtant, la cellule agee est morphologiquement peu differente d'une cel- 
lule jeune. 

1.5.3.3 Les tissus les plus susceptibles au vieillissement 

1. Le sy steme immunitaire 

La baisse de la fonction immune (portant notamment sur les lymphocytes T) s'accompagne, 
paradoxalement, d'un plus grand nombre d'infiltrats lymphocytaires dans la moelle osseuse et 
d'autres tissus, ce qui pourrait etre rapproche de la plus grande frequence des maladies auto- 
immunes chez les personnes agees. 

2. Le sy steme nerveux 

De multiples regions du cerveau sont le siege d'une perte neuronale. Des degenerescences 
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neurofibrillaires (par accumulation de proteine tau anormalement phosphorylee dans le cyto- 
plasme des neurones) affectent la formation hippocampique des 50 ans en moyenne. Lors- 
qu'elles atteignent le neocortex (80 ans, en moyenne), elles s'accompagnent souvent de 
troubles des fonctions intellectuelles. 

Les plaques seniles sont dues a l'accumulation dans l'espace extracellulaire d'un peptide anor- 
mal (appele Abeta), parfois entoure de prolongements nerveux comportant des proteines tau 
anormales. 

3. Le sy steme vasculaire 

L'atherosclerose, et plus encore l'arteriolosclerose (notamment cardiaque, renale, cerebrale, 
splenique) sont liees au vieillissement. 

4. Les systemes cutane (atrophie du derme), endocrinien (insuffisance polyendocrinienne por- 
tant notamment sur l'hormone de croissance et les hormones sexuelles), renal (fibrose et perte 
glomerulaire) et respiratoire (distension alveolaire) sont aussi notablement affectes. 

1.5.3.4 Les « vieillissements acceleres » 

Un vieillissement accelere a ete decrit dans certaines maladies genetiques : la progeria (dont les 
signes sont precoces) est due a une anomalie genetique inconnue ; le syndrome de Wemer (plus 
tardif) est lie a des anomalies variees d'un gene localise au chromosome 8 qui code une helicase de 
l'ADN. Les lesions (qui portent notamment sur la peau et les systemes vasculaire et endocrinien) 
ne reproduisent en fait que partiellement celles du vieillissement. 


1.5.4 Un exemple de depot tissulaire anormal : l'amyloidose 
(ou amylose) 


1.5.4.1 Introduction 

Des substances non, ou mal, metabolisees par 1'organisme peuvent s'accumuler dans les cellules. 
La steatose hepatique est un exemple banal d'accumulation cellulaire de graisses dans les cellules 
hepatiques. 

Des substances exogene et endogene peuvent se deposer dans l'espace extracellulaire. L'amyloide 
appartient a ce dernier groupe. 

Pour des raisons de place, nous ne pourrons pas envisager en details les differents types d' accumu- 
lations cellulaires ou tissulaires anormales. Nous nous contenterons de traiter de la substance amy- 
loide, un exemple particulierement important. 


1.5.4.2 Qu'est ce qu'une substance amyloi'de ? 

1. D'ou vient le terme ? 

La premiere description remonte a Virchow qui, a la fin du 19 eme , avait identifie une maladie 
dans laquelle une substance extracellulaire s'accumulait dans certains organes. II avait aussi 
note que cette substance pouvait etre revelee par le lugol qui colore aussi l'amylose, le cons- 
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tituant de l'amidon. II l'avait done appelee « amyloide » - e'est a dire qui ressemble a l'amylo- 
se. Le terme d'amyloide est celui qui est utilise en Anglais. En Fran§ais, le terme d'amylose 
est aussi employe dans le meme sens. II est ambigu puisqu'il designe a la fois le sucre et la 
substance amyloide. 

2 . Comment reconnait-on une substance amyloide ? 

Ce sont des caracteristiques morphologiques qui permettent d'en faire le diagnostic : la subs- 
tance amyloide est eosinophile, amorphe, et depourvue de cellules. Apres coloration par le 
rouge Congo, elle apparait rouge. Lorsque la preparation est examinee en lumiere polarisee, 
plusieurs rayons lumineux sont renvoyes et certains apparaissent verts : ce phenomene de « 
dichroi'sme vert » est specifique de l'amyloide. 

Les substances amyloides sont aussi mises en evidence par les thioflavines S et T (qui leur 
donnent une fluorescence verte). En microscopie electronique, les substances amyloides sont 
composees de fibrilles, sans branchements, de 10 nm de diametre. 

3 . Quelle est la composition chimique d'une substance amyloide ? 

Toutes les substances amyloides sont des proteines ou des peptides dont la structure secon- 
daire est riche en feuillets p -plisses. 

Cette structure particulierement stable explique qu'une substance amyloide est difficile a so- 
lubiliser. 

Une proteine peut « devenir amyloide » lorsque sa conformation s'effectue mal et qu'elle s'en- 
richit en structures P -plissees : des hormones, des fragments d'immunoglobuline, des protei- 
nes observees au cours de l'inflammation peuvent, selon les cas, precipiter dans le tissu sous 
forme amyloide. 

4 . Dans quelles circonstances peut-on observer des depots amyloides ? 

Des depots de substance amyloides peuvent etre observes dans de nombreuses circonstances. 
D'un point de vue clinique on peut distinguer les amyloidoses generalisees (les depots sont 
observes dans le foie, le rein, le coeur, la rate, le muscle,...) et localisees (ils ne sont presents 
que dans un seul organe). 

Les amyloidoses generalisees sont principalement dues a 2 causes : 

1. Une hypersecretion de chaines legeres d'immunoglobulines (ou de frag- 
ments de celles-ci) 

Cette situation est rencontree principalement dans des processus tumoraux qui 
impliquent des lymphocytes B. La substance amyloide est constitute de chaines 
legeres d'immunoglobulines secretees en exces. 

2 . Un processus inflammatoire chronique 

Une proteine d'origine hepatique, la proteine AA (pour « amyloid associated ») 
est secretee en exces par le foie au cours de processus inflammatoires chroniques 
(par exemple au cours de la polyarthrite rhumatoide). Elle peut precipiter dans les 
organes sous forme de substance amyloide. 

Parmi les amyloidoses localisees, on peut citer : 

1. L'amyloi'dose de la maladie d' Alzheimer 

Au cours de cette demence, frappant plus volontiers le sujet age, on observe des 
depots amyloides dans le cortex cerebral et dans les vaisseaux arachnoidiens et 
cerebraux. La proteine qui precipite est le peptide A (3 . 
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2. L'amyloidose des maladies a agents transmissibles non conventionnels 
(prions) 

Des depots de PrP (proteine du prion) sous forme amyloide forment des 
« plaques » (c'est a dire des depots spheriques) dans le tissu nerveux au cours de 
certaines maladies a prions, notamment la nouvelle variante de la maladie de 
Creutzfeldt- J akob . 

3. Les amyloi'doses endocriniennes 

Des depots amyloides peuvent etre observes dans la thyroide au cours du cancer 
medullaire (peptide derive de la calcitonine) ou dans le pancreas au cours du dia- 
bete de type II. 

4. L'amyloidose nerveuse 

Des depots amyloides dans le nerf sont presents au cours de certaines neuropa- 
thies hereditaires (depots de transthyretine). 

5 . L ' amyloi'dose du vieillissement 

Des depots de transthyretine, principalement dans le coeur, s'observe dans une 
faible proportion de la population agee. Ces depots, lorsqu'ils sont abondants, 
peuvent etre responsables d'insuffisance cardiaque. 
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Chapitre 2 

Anatomie pathologique du 
systeme circulatoire 

2.1 Rappel anatomique 

Voir polycopie d'histologie 


2.1.1 Systeme sanguin 

II comporte le cceur et les vaisseaux. 

La structure des arteres permet de reconnaitre celles qui sont 

— elastiques, caracterisees par une media musculo-elastique, les plus larges (exemple : l'aorte) 

— musculaires, comportant une media musculaire bordee en dedans par la lame limitante elasti- 
que interne (exemple : arteres coronaires ou renales). Les plus petites d'entre elles sont appe- 
lees arterioles (diametre < 500 pm) et metarterioles (diametre < 50 pm). 

Les capillaires, lieu principal d'echanges, comportent 1 ou 2 couches cellulaires (cellules endothe- 
liales et pericytes), 

Les veines sont caracterisees par une paroi musculo-elastique et fibroblastique (ou seulement fi- 
broblastique et elastique) peu epaisse par rapport au diametre du vaisseau. Des replis de l'intima 
constituent les valvules dont la fonction est d'eviter le retour veineux (reflux du sang vers le syste- 
me capillaire). 

Dans chaque tissu, la circulation peut etre de type anastomotique ou terminal. Des dispositifs de 
shunt existent aussi dans certains tissus (ex : poumons). 


2.1.2 Systeme lymphatique 

II comporte des capillaires borgnes et des vaisseaux de calibre plus eleves satellites du systeme san- 
guin, afferents et efferents de ganglions lymphatiques. La majorite des vaisseaux lymphatiques se 
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draine par le canal lymphatique et par la grande veine lymphatique vers les veines sous-claviere ou 
jugulaire interne. 


2.2 Les differentes lesions elementaires du 
systeme circulatoire sanguin et leurs 
consequences 


La circulation sanguine peut etre perturbee par des lesions cardiaques, veineuses ou arterielles. Un 
obstacle au retour veineux entraine une congestion, parfois un oedeme, rarement un infarcissement. 
Un obstacle a la circulation arterielle provoque une insuffisance fonctionnelle (angine de poitrine 
par exemple) ou un infarctus. 
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2.2.1 Congestion 


2.2. 1.1 Definition : augmentation de la quantite de sang associee a la dilatation 
des vaisseaux sanguins d'un tissu 



Figure 2 Vaisseaux congestifs de la micro circulation 

Deux vaisseaux congestifs de la micro circulation sont illustres. 

A gauche, coupe transversale, a droite, coupe longitudinale. 

Les parois vasculaires sont flechees. 

Noter I'abondance des hematies dans la lumiere distendue. 

Contraste interferentiel (Nomarsky) 

Lorsque la congestion est due a un mecanisme circulatoire, cardiaque ou veineux, elle est dite pas- 
sive (ou stase) (ex : stase veineuse, stase hepatique). Lorsqu'elle survient au cours de l'inflamma- 
tion, elle est dite active (voir plus loin). 

Quel que soit son mecanisme, la congestion intense est souvent associee a un cedeme (voir plus 
loin) 
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2.2. 1.2 Deux types de congestion passive 

La congestion passive peut etre loco-regionale (veineuse) ou d'origine cardiaque. 

1. Congestion loco-regionale (veineuse) 

Mecanisme 

Tout obstacle a la circulation du sang dans une veine 

Causes 

L'occlusion, la stenose, la compression ou l'insuffisance valvulaire d'une veine. 
Exemple : l'occlusion d'une veine par thrombose veineuse (« phlebite ») de la jambe 
ou l'insuffisance valvulaire des veines du membre inferieur peuvent etre a l'origine de 
dilatations veineuses distales (varices) 

Consequences 

L'augmentation de la pression veineuse, l'anoxie de l'endothelium et des autres tissus 
vasculaires et perivasculaires sont responsables 

— d'un oedeme par transsudation du serum (voir plus loin), 

— de la souffrance du tissu veineux qui est responsable de la sclerose collagene des 
parois veineuses, 

— de lesions du tissu adjacent : troubles trophiques sous-cutanes et cutanes 
(« ulceres variqueux ») 

2. Congestion passive d'origine cardiaque 
Mecanisme 

Tout obstacle au retour du sang de la circulation veineuse vers le coeur. 

Causes 

L'insuffisance cardiaque (qu'elle porte sur le coeur droit, qu'elle atteigne le coeur gau- 
che ou qu'elle soit globale), peut etre due a de multiples facteurs : malformations con- 
genitales ayant des consequences sur l'hemodynamique (par exemple, la 
communication inter auriculaire severe), maladies des valves, dont la stenose ou l'in- 
suffisance entrainent un travail trap important du ventricule situe en amont, maladies 
du myocarde lui-meme. Celles-ci peuvent etre de cause vasculaire (infarctus du myo- 
carde par exemple), infectieuse, dysmetabolique... 

De toutes fa§ons, la baisse du debit de la pompe cardiaque entraine l'augmentation de 
la pression du sang veineux dans la grande circulation, la petite circulation ou les deux. 

1. Circulation pulmonaire (ou circulation droite, ou petite circulation) 

Causes : insuffisance cardiaque gauche (ou globale), retrecissement mitral. 
Consequences : congestion et oedeme pulmonaires 

Exemple : le poumon cardiaque aigu (oedeme aigu du poumon) ou chronique 
Macroscopie : le poumon est augmente de volume, son poids est anormalement 
eleve 

Stade aigu : il est oedemateux et rouge violace ; chronique : il est dur et brun 
Microscopie : A la congestion veineuse et capillaire pulmonaire sont associes : 

• Stade aigu : un oedeme alveolaire 
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Figure 3 CEdeme alveolaire 

Liquide legerement colore par I'eosine remplissant les lumieres des alveoles pulmonaires 

(fleche). 

Coloration : hemateine-eosine 

• Stade chronique : des transsudats, hematies et siderophages (macrophages 
comportant du fer a la suite de la phagocytose d'hematies) dans les lumieres 
alveolaires 

Evolution : resorption de 1'cedeme aigu. 

Une fibrose des cloisons inter alveolaires, un epaississement avec hyalinose (voir 
glossaire) des parois de leurs vaisseaux sont observees dans le poumon cardiaque 
chronique 

2 . Grande circulation (ou circulation gauche) 

Causes : 

— thrombose ou compression cave Frequence : rare 

— insuffisance cardiaque droite Frequence : moderee 

(primitive ou secondaire a un obstacle arteriel pulmonaire) 

— insuffisance cardiaque globale Frequence : grande 

Consequences : congestion et cedeme de la grande circulation, epanchements va- 
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ries (dans la plevre, le pericarde, le peritoine) 

Exemple : le foie cardiaque 

Macroscopie : le foie est augmente de volume (« hepatomegalie »), 

• Stade aigu : il est mou, rouge sombre, congestif (veines sus-hepatiques dilatees). 

L'augmentation de la lobulation signe la steatose (voir page 199) puis la necrose des regions 
centra- et medio-lobulaires, qui aboutit au foie dit « muscade » 



Figure 4 Foie « muscade » 

Section du parenchyme hepatique examine ci I'ceil nu. 

L' accentuation de la lobulation hepatique, qui devient visible a I'examen macroscopique, est due 
a la necrose des regions centro-lobulaire et medio-lobulaire. 

Noter la beance des veines sus-hepatiques (fleche) 

• Stade chronique : il est dur (cela est parfois appele, a tort, « cirrhose cardiaque ») 
Microscopie : plusieurs stades successifs sont classiquement decrits 

• Stade 1 : congestion veineuse hepatique (region centro-lobulaire) 

+ steatose (voir page 199) anoxique de la region medio-lobulaire (situee entre le centre des 
lobules et la region adjacente a l'espace porte) 
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• Stade 2 : necrose (voir page 195) tissulaire de la region medio-lobulaire et steatose de la re- 
gion centro-lobulaire (foie en cocarde) 

• Stade 3 : necrose des regions centra- et medio- lobulaires (foie a lobules intervertis) 



Figure 5 Foie a lobules intervertis 

Vue microscopique afaible grandissement 
Coloration : hemateine-eosine 


• Stade 4 : sclerose dystrophique affectant surtout l'espace porte et la region peri-portale (le ter- 
me de « cirrhose », parfois employe, est a eviter car il n'y a pas de regeneration ou mutilation 
du tissu hepatique) 

En fait, ceci est un schema, le stade 3 est atteint d'emblee dans les insuffisances circulatoires droites 
aigues, notamment par embolie pulmonaire. 

Autres lesions 

Autres organes : Rate, Rein, Estomac, Cerveau congestifs 

Cavites sereuses (plevre, pericarde, peritoine) : epanchements par transsudats (voir page 200) 
Tissus (membres inferieurs +++) : oedeme (voir plus loin) 


2002 - 2003 Anatomie pathologique - Charles Duyckaerts, Pierre Fouret, Jean-Jacques Hauw 27/202 

FqcuItc dc mcdccinc 


Pierre et Marie CURIC 



Anatomie pathologique du systeme circulatoire 


2.2.2 Oedeme (augmentation de la teneur en eau d'un tissu) 

Se reporter, dans le glossaire, a oedeme tissulaire (voir page 196) 

L'oedeme a de multiples causes 

2.2.2.1 Causes 

Hemodynamiques 

— congestion passive par stase veineuse 

— elevation de la pression arteriolo-capillaire 

Lymphatique 

— (stenose post radique, compression tumorale, filariose...) 

Inflammatoires 

— infectieuses, toxique... (voir plus loin) 

Hypoproteinemie 
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2.2.2J2 Mecanisme de l'cedeme : voir le schema de Starling. 
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Figure 6 Mecanismes de l'oedeme 

Deux segments de la micro circulation arteriolo-capillaire sont represents. 

En haut : la situation normale. La pression arteriolaire (PH, pression hydrostatique) qui tend a 
faire sortir les liquides du vaisseau vers le tissu est superieure a la pression oncotique (PO), 
developpee par les proteines sanguines, qui tend a faire entrer les liquides dans la lumiere du 
vaisseau (a gauche de Vimage). Cette situation est inversee dans le segment veineux (a droite de 
I'image). L'equilibre est obtenu : les echanges sont effectues sans exces de liquide dans le tissu. 
En bas, les conditions pathologiques susceptibles d'entrainer un cedeme : augmentation de la 
pression hydrostatique arteriolaire ou veineuse, diminution de la PO ( hypoproteinemie ), obstacle 
au retour lymphatique. Ces diver ses conditions conduisent a un desequilibre enfaveur de la 
sortie des liquides de la lumiere du vaisseau vers le tissu : cedeme tissulaire 

2.2.23 Composition du liquide d'cedeme 

La composition du liquide varie selon son mecanisme. Le liquide d'cedeme circulatoire est pauvre 
en proteines (<30 g/1) : il s'agit d'un transsudat. II s'oppose schematiquement au liquide d'oedeme 
inflammatoire, riche en proteines, qui est un exsudat (voir plus loin). 
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2.3 Les principales lesions des parois 
arterielles : l'arteriosclerose et les 
vascularites 


Ces lesions entrainent des thromboses, des embolies et des infarctus 


2.3.1 Les atteintes vasculaires d'origine degenera tives : 
l'arteriosclerose 

L'arteriosclerose (voir page 182) (lesions des parois arterielles se traduisant par l'induration de leur 
paroi) est une maladie degenerative et dysmetabolique de la paroi arterielle. Elle comporte l'athe- 
rosclerose (voir page 182) qui touche les arteres elastiques et les arteres musculaires de calibre ele- 
ve, la mediacalcose des arteres musculaires de plus faible calibre et l'arteriolosclerose qui affecte 
les arteres de petit calibre (< 500 microns) et les arterioles. 

2.3.1.1 L'atherosclerose (ou atherome) 

L'atherosclerose affecte les arteres elastiques et les arteres musculaires les plus volumineuses (aor- 
te, troncs coronaires, arteres renales, arteres cerebrales extra parenchymateuses...). 

1. Definition 

Selon l'O.M.S. (1957), l'atherome est une « association variable de remaniements de l'intima 
des arteres de grand et moyen calibre, consistant en une accumulation segmentaire de lipides, 
de glucides complexes, de sang et de produits sanguins, de tissu fibreux et de depots calciques, 
le tout accompagne de modifications de la media ». 

2. Lesions 

La classification de l'American Heart Association distingue 6 stades lesionnels successifs qui 
peuvent etre schematises de la maniere suivante : 

I. (le plus precoce, il est seulement microscopique) 

Des macrophages spumeux (car ils ont accumule des lipides dans le cytoplasme) isoles 
apparaissent dans la couche sous-endotheliale de l'intima. 

II. (la premiere lesion vue a l'examen macroscopique) 

Des macrophages spumeux se groupent en petits amas de la couche sous-endotheliale de 
l'intima ou ils forment les stries lipidiques. Ces lesions allongees jaunatres planes, paral- 
lels au flux sanguin, sont vues a l'ouverture de l'artere. Elies siegent preferentiellement 
sur l'aorte thoracique. 

III. des lipides extra cellulaires s'accumulent en faible quantite a cote des macrophages spu- 
meux. 

IV. les lipides extracellulaires sont plus abondants. Ils comportent des fentes de cristaux de 
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cholesterol (dissous par les techniques d'inclusion en paraffine), sans reaction fibreuse. 

V. la plaque d'atherosclerose, ou d'atherome (plaque fibrolipidique) non compliquee 

De taille variable, jaunatre, elle fait saillie dans la lumiere de l'artere. Elle est souvent 
calcifiee. Sa section montre un centre lipidique, constitue de cellules spumeuses et de 
fentes de cristaux de cholesterol, entoure d'une gaine fibreuse. Celle-ci est constitute de 
fibres de collagene enserrant des cellules musculaires lisses. Des lymphocytes T sont 
aussi observes. L'endothelium recouvrant la plaque est intact. 

VI. la plaque d'atherosclerose compliquee par : 

— ulceration, caracterisee par la rupture de l'endothelium 

— hemorragie dans la plaque 

— thrombose. 

3. Consequences de la plaque et de ses complications 
Stenose de la lumiere 

La stenose des arteres musculaires de calibre moyen (coronaires, renales, cerebrates) 
cause l'ischemie (voir page 192) progressive et done l'hypoxie (voir page 191) des ter- 
ritoires irrigues par l'artere. L'installation progressive de cette stenose permet souvent 
l'organisation d'une circulation de suppleance. 

Anevrismes (ou anevrysmes) 

L'atrophie et la fibrose de la media, la destruction des lames elastiques peuvent entrai- 
ner une dilatation de la lumiere vasculaire, appelee anevrisme. Un thrombus mural 
peut se former dans cette cavite. Les anevrysmes de l'aorte abdominale sont les plus 
frequents. Ceux de l'aorte thoracique peuvent etre tres volumineux. 
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Figure 7 Volumineux anevrysme de l'aorte thoracique 

(fleche) 


Dissection arterielle 

La dissection atheromateuse de l'aorte ou de ses branches principals se produit dans 
l'epaisseur de la media entre les 2/3 internes et le 1/3 externe ; le sang s'y introduit et 
y circule a partir d'une ulceration intimale. La majorite des dissections arterielles n'est 
pas due (ou seulement due) a l'atherosclerose mais a des anomalies de la paroi arteriel- 
le dues a une maladie hereditaire du tissu conjonctif (maladie de Marfan, autosomique 
dominante, due a la mutation d'un gene situe sur le chromosome 15.) 

Thrombose (voir plus loin) 

La thrombose (voir page 200) survient sur une plaque ayant perdu son revetement en- 
dothelial. 

Dans les arteres de faible calibre, la thrombose sur une stenose atheromateuse, entrai- 
ne souvent un infarctus ou une gangrene (voir plus loin). 

Sur l'aorte et ses collaterals volumineuses, notamment lorsqu'un anevrysme s'est de- 
veloppe, la thrombose est susceptible de donner lieu a des emboles cruoriques (voir 
plus loin). 

Embolies (voir plus loin) 

Les embolies sont cruoriques (c'est a dire constitutes d'un thrombus sanguin), plaquet- 
taires ou atheromateuses. Elies sont favorisees par l'ulceration intimale. Elies peuvent 
etre provoquees par un traumatisme de la plaque d'atherome lors de l'arteriographie et 
de l'angioplastie. 
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Figure 8 Complications d'une plaque d'atherosclerose de l'origine de l'artere carotide 

interne 

Schema provenant du Manuel elementaire de Neuropathologie (Escourolle et Poirier, Masson) 
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Figure 9 Vue macroscopique de la section d’une plaque d’atherosclerose de l’origine de 

l’artere carotide interne 

Line plaque d’atherosclerose est developpee sur la paroi de Vartere carotide interne. 

Elle ne stenose que de 30 % la lumiere arterielle mais s’accompagne d’ ulcerations anfractueuses 

ou risque de se developper un thrombus mural. 

La section de Vartere carotide externe (ACE) est normale. 
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Figure 10 Vue microscopique de la section d’une plaque d’atherosclerose de l’origine de 

l’artere carotide interne 

Faible grandissement 

La plaque d’atherome entraine une stenose de 70 % de la lumiere. 

Un thrombus mural ( indique par unefleche) s’est developpe au contact de la plaque. 
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Figure 11 Vue a plus fort grandissement d’un thrombus mural developpe au contact d’une 

plaque d’atherome. 


Facteurs de risque 

L'atherosclerose est frequente dans les pays developpes, plus rare dans les pays d'Asie, 
d'Afrique, ou d'Amerique latine. Le risque est plus eleve chez les hommes que chez 
les femmes en periode d'activite cestrogenique ; une predisposition familiale existe, 
parfois genetique (hypercholesterolemie) mais surtout liee aux habitudes alimentaires. 
L'hyperlipidemie, l'hypertension arterielle, le tabagisme et les lesions vasculaires (se- 
nescence, diabete) sont les facteurs de risque principaux. 

Mecanisme 

L'atherosclerose est consideree comme une reponse inflammatoire chronique de la pa- 
roi arterielle a une lesion endotheliale, quelle qu'en soit la nature. 

Interviennent dans son initiation et son developpement, les facteurs suivants : 

— Transporteurs lipidiques 

Les lipides, notamment le cholesterol, sont transports dans le sang sous forme 
de lipoproteines dont on distingue 2 groupes en fonction de leur densite : 

1. VLDL et LDL (Very Low et Low Density Lipoproteins) 

2. HDL (High Density Lipoprotein). 

L'elevation des taux de cholesterol, de triglycerides, de VLDL et de LDL favorise 
l'atherosclerose : les lipoproteines, notamment des LDL a haute teneur en choles- 
terol, s'accumulent dans l'intima et subissent une degradation oxydative ; les 
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LDL oxydees ont une toxicite directe sur les cellules endotheliales et les cellules 
musculaires lisses. Ils induisent la production de facteurs de croissance, de mo- 
lecules d'adhesion, de cytokines et sont immunogenes 
— Inflammation et thrombose 

L'activation de facteurs de l'inflammation et thrombogenes -proteine C reactive, 
fibrinogene, lipoproteine(a) favorise l'initiation et la progression des lesions. 

— Paroi vasculaire 

Une lesion endotheliale (mecanique, hemodynamique, anoxique, chimique, auto 
immune, metaboliques...) est indispensable a la constitution des lesions 

Synthese 

Une lesion de l'endothelium entraine l'augmentation de sa permeabilite et l'adherence 
de plaquettes. Des lipoproteines penetrent dans l'intima. Ces lipoproteines subissent 
une degradation oxydative. Des monocytes adherent a l'intima, la penetrent, sont acti- 
ves, phagocytent les lipides liberes et se transforment en macrophages spumeux. Des 
facteurs de croissance sont produits. Ils entrainent la migration des cellules musculai- 
res de la media vers l'intima, leur multiplication, l'elaboration de matrice extra cellu- 
laire collagene sur laquelle des sels mineraux (en particular du calcium) se deposent. 
Des complications surviennent, notamment des que l'intima est ulceree (thrombose et 
embolies) et que les lames elastiques sont detruites (anevrisme). 

2.3. 1.2 Mediacalcose de Moenckeberg 

La mediacalcose de Moenckeberg affecte les arteres musculaires 
Elle realise une fibrose calcifiee de la media 
Facteurs de risque : Senescence, HTA ; 

Consequences : nulles 

2.3. 1.3 Arteriolosclerose 

L'arteriolosclerose touche les arterioles (renales, cerebrales...) 

Elle est caracterisee par une fibrose, une hyalinose, parfois une necrose fibrinoide de la media et 
de l'intima qui peuvent entrainer la stenose, voire l'occlusion du vaisseau 

Causes : l'HTA est le facteur de risque majeur. Le diabete, la senescence sont aussi des facteurs de 
risque reconnus. 

Consequences : petits infarctus, ischemie chronique, hemorragie cerebrate 


2.3.2 Les vascularites 


2.3.2.1 Definitions 

Les processus pathologiques des parois arterielles comportant des lesions inflammatoires temoi- 
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gnant d'un mecanisme immunopathologique sont appeles vascularites. Dans certaines d'entre elles, 
aucune cause (infectieuse, par exemple) n'est trouvee. Ces maladies sont appelees vascularites 
idiopathiques, ou plus simplement vascularites. Lorsque la vascularite comporte des lesions de ne- 
crose fibrinoide (voir page 195) (voir plus loin), on parle de vascularite necrosante. Lorsqu'elle at- 
teint de multiples systemes (renal, cutane, nerveux. . .), on parle de vascularite systemique. La plus 
connue des vascularites idiopathiques est la periarterite noueuse. Cette maladie est le chef de file 
d'un ensemble d'affections d'origine immunopathologique appelees « collagenoses ». 

23.2.2 Exemple : periarterite noueuse (PAN) 

La periarterite noueuse (PAN) est une vascularite necrosante systemique. La maladie est revelee 
par une alteration de l'etat general, une insuffisance renale avec HTA, des lesions cutanees, des 
douleurs musculaires (myalgies), une neuropathie peripherique. Elle est caracterisee par des le- 
sions segmentaires recidivantes des parois arteriolaires (nouures) entrainant l'ischemie du rein, de 
la peau, du muscle, des nerfs. . . 

Lesions : Les nouures sont des panarterites focales : la lumiere est thrombosee; 1' endothelium est 
turgescent; la media comporte une necrose fibrinoide un infiltrat de cellules mono- et poly-nu- 
cleees (neutrophiles et eosinophiles); l'adventice est le siege d'un infiltrat cellulaire de meme type. 
L'evolution se fait vers une fibrose collagene. Le caractere recidivant des lesions conduit a des le- 
sions d'dges different s. 

23.23 La necrose fibrinoide 

La necrose tissulaire est dite fibrinoide lorsqu'elle est associee a la presence d'une substance extra- 
cellulaire homogene, eosinophile, PAS+, due a la penetration dans les parois vasculaires et le tissu 
interstitiel de proteines seriques (fibrine, immunoglobulines, complement, notamment sous la for- 
me de complexes immuns dans les necroses fibrinoides d'origine immunopathologique). La ne- 
crose fibrinoide est observee dans le tissu interstitiel et vasculaire. 

Causes : Vascularites necrosantes systemiques (la PAN en est le type). Des necroses fibrinoides, 
vasculaires ou extra vasculaires, sont observees au cours d'autres inflammations allergiques 
(RAA...). La necrose fibrinoide n'est pas specifique des lesions immunopathologiques. Elle est 
aussi observee au cours de l'hypertension arterielle ou apres radiations ionisantes. 


2.4 Les complications des lesions des parois 
vasculaires 

Les principales consequences des lesions des parois vasculaires sont la thrombose, les embolies, 
les infarctus et infarcissements 
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2.4.1 Thrombose 


2.4.1.1 Definition 

La thrombose (glossaire) est la coagulation sanguine « in vivo » dans une cavite vasculaire ou car- 
diaque (voir le mecanisme de la thrombose au chapitre « Inflammation »). Le produit de la coagu- 
lation survenue dans cette condition est appele un thrombus. 

2.4. 1.2 Morphologie du thrombus 

On en distingue trois types, souvent associes 

Blanc Petit, elastique, adherent, il est compose de plaquettes isolees ou incluses dans un reseau de 
fibrine (fibrino-plaquettaire) 

Rouge Long, friable, peu adherent, il comporte des elements figures du sang inclus dans un reseau 
de fibrine (fibrino-cruorique) 

Mixte Le plus frequent, allonge, il associe 

— une tete blanche plaquettaire, 

— un corps de fibrine entourant des polynucleaires (stries blanches) et des hematies (stries rou- 
ges), 

— une queue rouge, fibrineuse, lache et friable 

Ces thrombus organiques sont a differencier, lors de l'autopsie, des caillots post-mortem, jaunes 
(fibrino-leucocytaire) ou groseille (par sedimentation hematique). 

2.4. 1.3 Evolution de la thrombose 

Le thrombus peut evoluer vers 

— la resolution (par fibrinolyse spontanee ou therapeutique) ou 

— l'organisation, qui peut etre 

— conjonctive (bourgeon chamu fibroblastique et capillaire), conduisant parfois a la 
repermeabilisation (« tunnellisation » par les neovaisseaux : bourgeons capillaires puis 
sinuso'ides) ou 

— fibro-hyaline (« hyalinisation » par organisation fibreuse des plaquettes). 

V impregnation calcaire (phlebolithes). 
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Figure 12 Thrombose recente d’une veine surale 

Vue macroscopique 
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Figure 13 Thrombose veineuse comportant des regions recentes et d’autres ou le thrombus 

est en organisation 

La point e defleche indique des neo-vais seaux 
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Figure 14 Thrombose veineuse ancienne repermeabilisee 

Des neovaisseaux fonctionnels se sont developpes dans le tissu conjonctif devenu fibreux 


II est, en pratique, possible de distinguer le thrombus organique recent, datant de quelques heures, 
fibrino-cruorique, du thrombus plus ancien, datant de plusieurs jours, en organisation conjonctive. 

2.4. 1.4 Complications de la thrombose 

Les principales complications sont l'extension locale du thrombus entrainant parfois V occlusion du 
vaisseau et les embolies (migration a distance). Ces complications ont pour consequences les in- 
farctus, dus a la thrombose arterielle et les infarcissements dus a la thrombose veineuse (voir plus 
loin). La suppuration bacterienne du thrombus est une autre complication, rarement observee. 


2.4. 1.5 Causes des thromboses 

— Ralentissement ou turbulence circulatoire 

— Ulceration (rupture localisee) de l'endothelium 

— Trouble de la erase sanguine (hypercoagulabilite) 

Particulierement frequentes lors de I'alitement (post-chirurgical, accouchement...) 
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2.4. 1.6 Varietes de thromboses 

— Selon le siege : 

Cardiaque 

— oreillette gauche : en cas de retrecissement mitral, d'arythmie complete par fi- 
brillation auriculaire ; 

— ventriculaire : thrombus mural de l'infarctus du myocarde (voir plus loin) 

Arteriel 

— sur plaque d'atherosclerose, ou 

— d'origine embolique 

Veineux 

La thrombose veineuse est appelee a tort « phlebite ». 

Capillaire 

Notamment au cours du syndrome de coagulation intravasculaire disseminee (entrai- 
nant une coagulopathie de consommation). 

— Selon l'extension dans la lumiere du vaisseau, la thrombose est 

Occlusive 

(ou obliterante) ou 

Parietale 

(la plus generatrice d'embolies) 
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Figure 15 Vue macroscopique (apres ouverture du coeur) d’un thrombus recent developpe 

dans l’oreillette gauche 

La valve mitrale est epaissie et retrecie, avec symphyse commissurale (retrecissement mitral ) 


2.4.2 Embolies 


2.4.2.1 Definition 

L'embolie est la migration suivie de l'arret d'un corps figure (l'embole ou embol) dans un vaisseau 
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2A.2.2 Types d'embolies 

Selon la nature de l'embole (ou embol), on distingue les embolies 
Cruoriques (sanguine) 

Microbiennes (bacterienne, parasitaire, mycosique), 
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Figure 16 Embolie d'une colonie microbienne dans un vaisseau myocardique 

coloree en bleu par Vhemateine (coloration : hemateine-eosine) 


Cellulaires (cancereuse, amniotique, trophoblastique), 
Graisseuses (moelle osseuse, medicaments), 
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Figure 17 Embolies lipidiques 

Embolies lipidiques dans deux petits vaisseaux du parenchyme cerebral (fleches) 
colorees par une technique mettant en evidence specifiquement les lipides 

( coloration : rouge Soudan ) 

Gazeuses (accident de plongee, maladie des caissons) 

Atheromateuses (par ulceration d'une plaque) 

Selon le trajet suivi par l'embole, on distingue les embolies : 

Directes : sens du courant circulatoire 

Retrogrades : a contre-courant (emboles veineuses ou surtout lymphatiques) 

Paradoxales : passage de la circulation sanguine droite a la circulation gauche par une dehiscence 
anormale (foramen ovale permeable. . .) 

Selon le siege de l'embole, on distingue celles qui concernent : 

Le systeme circulatoire sanguin 

Petite circulation (droite ou pulmonaire) 

Embolie pulmonaire secondaire a une thrombose veineuse des membres inferieurs 
Grande circulation (gauche ou generate) 

Embolies dites « systemiques », cerebrate, coronaire, renale, splenique, des membres infe- 
rieurs. 

Ces embolies peuvent provenir d'un thrombus cardiaque, d'une plaque d'atherome ulceree, 
d'un anevrisme... 
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Le systeme circulatoire lymphatique 

Exemple : embole cancereuse 


2 . 4.23 Consequences des embolies 

La majorite d'entre elles sont independantes de la nature de l'embole 

Embolies de la grande circulation (« systemiques ») 

L'arret circulatoire a des consequences sur le tissu vascularise : 

II induit une ischemie (voir page 192) (diminution ou abolition de l'apport de sang arteriel). 
Celle-ci entraine une hypoxie (voir page 191) ou une anoxie (voir page 181) (diminution 
ou abolition de l'apport d'oxygene) qui peuvent etre aigues ou chroniques, totales ou rela- 
tives. 

Lorsqu'elles interessent les membres inferieurs, elles peuvent etre responsables d'une sim- 
ple intolerance a l'effort entramant une claudication intermittente douloureuse ou des le- 
sions irreversibles de gangrene ischemique. 

Lorsqu'elles interessent les visceres, elles peuvent etre aussi responsables d'une intolerance 
a l'effort entramant par exemple une angine de poitrine (angor) ou des lesions irreversibles 
d'infarctus. 

Embolies de la petite circulation (embolies pulmonaires) 

L'embolie entraine un « coeur pulmonaire aigu » (hypertension arterielle pulmonaire bruta- 
le entramant une insuffisance cardiaque droite brutale, avec anoxie et choc) accompagne 
de manifestations generales (du simple malaise a la mort subite). 

L'arret circulatoire dans l'artere pulmonaire ou ses branches a des consequences plus 
chroniques : 

— reduction de l'oxygenation par le tissu pulmonaire 

— insuffisance cardiaque droite chronique 

Certaines consequences de l'embolie dependent de la nature de l'embole 

Locales 

Embolie bacterienne : anevrismes infectieux de la paroi vasculaire, abces... 

Embolie parasitaire : metastase parasitaire 
Embolie cancereuse : metastase tumorale 

Generales 

Exemple : Fibrinolyse aigue par embolie amniotique due a l'activation du plasminogene 
sanguin 


2.4.3 Infarctus 


2.4.3.1 Definition 

Foyer circonscrit de necrose ischemique due a l'interruption brutale de l'apport sanguin arteriel d'un 
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tissu depassant les possibility de suppleance collateral. L 'interruption de la circulation responsa- 
ble est le plus souvent brutale et totale. Par convention, la taille du foyer ischemique doit depasser 
1,5 cm (cerveau) ou 2 cm (myocarde). Les infarctus sont plus frequents dans les organes a vascu- 
larisation arterielle terminale. 

2.43.2 Varietes d'infarctus 

Infarctus blancs (ou pales), ischemiques purs 

Infarctus rouges (ou hemorragiques) avec infiltration sanguine secondaire 

2.433 Mecanisme 

L'ischemie entrame une anoxie et l'etablissement d'une glycolyse anaerobie entrainant l'epuise- 
ment des reserves en glycogene. La phosphorylation oxydative s'arrete. La formation d'ATP et des 
ATPases membranaires s'interrompt les canaux calciques s'ouvrent. Le Ca entre dans la cellule, le 
K en sort. 

L'activite des phospholipases augmente. Les lesions membranaires conduisent a l'entree d'eau dans 
la cellule (voir schema plus detaille des consequences de l'ischemie). 



Ces lesions entrament la liberation des enzymes lysosomales, la necrose des cellules epitheliales, 
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puis conjonctives avec respect des substances intercellulaires. Des morts cellulaires mettant en jeu 
des mecanismes d'apoptose sont aussi observees dans certains infarctus. 


2.4.3 A Causes 

Une occlusion arterielle organique est de loin la plus frequente. Peuvent en etre responsables : 

— Une thrombose developpee sur une plaque atheromateuse ou une autre lesion arterielle (arte- 
rite inflammatoire par exemple) 

— Une embolie, une stenose atherosclereuse progressive, une compression ou une ligature arte- 
rielle s... 

Une occlusion arterielle fonctionnelle est plus rare. Elle peut etre due a : 

— Un spasme (coronaire, cerebral de l'hemorragie meningee, de l'ergotisme, de l'heroine) 

— Un bas debit circulatoire (renal, cerebral) 

2.4.3.5 Morphologie 

1. On observe d'abord la disparition du glycogene cellulaire, le gonflement des mitochondries, 
la dilatation des citemes du reticulum endoplasmique, la rarefaction des ribosomes, la multi- 
plication des lysosomes secondaires. 

2. Puis apparait une necrose constitute 

— de coagulation (noyau pycnotique, cytoplasme tres colore, ratatine) 

— et/ou de liquefaction (caryolyse et caryorrhexis : noyau lyse et eclate ; cytoplasme gon- 
fle) avec, parfois, une apoptose associee. 

2.4.3.6 Facteurs influen^ant l'etendue de la necrose tissulaire 

La duree de l'interruption circulatoire et 

La sensibilite du tissu et de la cellule a l'anoxie. Ceux-ci sont d'autant plus vulnerables que le me- 
tabolisme oxydatif est eleve ; le tissu nerveux est le plus sensible. 

Le type de dispositif circulatoire terminal rend le tissu plus vulnerable que le dispositif anastomo- 
tique 

La presence de suppleances anastomotiques du systeme circulatoire innees ou acquises, ou un dis- 
positif a double circulation (poumon) protegent relativement le tissu. 

2.4.3.7 Differentes varietes 

Infarctus pales ou blancs (rein, rate, coeur, cerveau) 

Exemples : 
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Infarctus du rein 

Macroscopie 

II est triangulaire a base corticale (arteres lobaires) ou quadrangulaire (arteres ar- 
quees), bien limite, pale a lisere rougeatre. D'abord mou et saillant, il est ensuite 
blanc, dur et deprime. 

Microscopie 

La necrose de coagulation des tubes et des glomerules est rapidement limitee par 
une reaction inflammatoire : une congestion vasculaire et un lisere de polynucleai- 
res entoure le tissu necrotique. La necrose est progressivement detergee par des 
macrophages. Des neo-vaisseaux apparaissent, puis une fibrose collagene. 

Evolution 

En regie vers une cicatrice fibreuse avasculaire avec resorption d'hemosiderine (si- 
derophages) en peripherie. L'enkystement de la necrose est rare. La suppuration 
conduisant a l'abcedation est tres rare. 

Elle peut etre due a une embolie septique ou une infection urinaire ascendante. 

Infarctus du myocarde 
Macroscopie 

II atteint habituellement le ventricule gauche (sieges : sous-endocardique, sous-epi- 
cardique ou transmural). 

D'abord mal limite, rouge et mou, il devient jaune, translucide en quelques jours, 
enfin blanc et dur en quelques semaines 
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Figure 18 Infarctus du myocarde 

Infarctus etendu ventriculaire gauche (fleche) 
apres ouverture des cavites cardiaques. 

L 'aspect normal du ventricule gauche est indique par la pointe de fleche. 

Microscopie 

La region de necrose constitute (en 48 heures), mal limitee, comporte des fibres tres 
acidophiles (« necrose de coagulation ») ou pales, vacuolisees (« necrose de 
liquefaction ») et une reaction inflammatoire interstitielle faite de polynucleaires et 
de macrophages. L'organisation conjonctive de l'infarctus, autour du 10 eme jour, se 
traduit par la presence d'un granulome de reparation, puis d'une fibrose mutilante 
pauvre en cellules 
Complications 

Troubles du rythme (fibrillation ventriculaire, bloc atrio- ventriculaire...) 
Defaillance cardiaque (aigue ou plus chronique) 
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Rupture du coeur et hemopericarde aigu, rupture septate, de pilier. . . 

Thrombus mural et embolies, thrombose veineuse peripherique et embolie pulmo- 
naire 

Anevrisme cardiaque, angor, syndrome de Dressier, recidive, mort subite. 

Infarctus hemorragique ou rouge (poumon, intestin, cerveau) 

La necrose ischemique est suivie d'une infiltration sanguine due a la double circulation (poumon) 
ou a la reirrigation de l'infarctus survenant souvent apres la migration d'une embolie (cerveau). 



Figure 19 Mecanisme de l'infarctus hemorragique du cerveau 

En A : Une embole occlut Vorigine de Vartere cerebrate moyenne (sylvienne) et entraine un 
infarctus du territoire qu'elle irrigue. Cet infarctus est pale, saufd sa peripherie ou de petites 
zones hemorragiques peuvent etre obserx’ees (irrigation des frontieres de l'infarctus par les 
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suppleances issues du territoire arteriel adjacent). 

En B : Si Vembolie migre vers une region plus distale de I'artere cerebrale moyenne (apres une 
fibrinolyse partielle), les regions de I'infarctus nouvellement irriguees deviennent hemorragiques 

(infarctus rouge). 

(Schema provenant du Manuel elementaire de Neuropathologie (Escourolle et Poirier, Masson) 



Figure 20 Infarctus hemorragique du territoire de I’artere cerebrale moyenne droite 

Coupes coronales du cerveau 
Vue macroscopique 


Exemple : 

Infarctus pulmonaire 
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Macroscopie 

Foyer rouge puis noir, bien limite en 48 h, ferme, triangulaire a base pleurale (la « truffe » 
decrite par Laennec) 

Microscopie 

Apres un stade initial de congestion capillaire intense l'ouverture des shunts arterio-veineux 
en 48 heures conduit a une infiltration hemorragique massive des cavites alveolaires qui 
s'associe a la necrose des parois alveolaires. Une reaction inflammatoire precede l'organi- 
sation conjonctive de l'infarctus dont la sequelle est une cicatrice fibreuse collagene 



Figure 21 Infarctus pulmonaire 

Infarctus pulmonaire recent, triangulaire a base externe, vu afaible grossissement 

Coloration : hemateine-eosine 


Complications 

L'epanchement pleural associe est frequent, l'infarctus suppure, rare. 


2.4.4 Infarcissement 

2.4.4.1 Definition 

C’est un foyer d’ infiltration hemorragique avec necrose moderee ou absente du a l’acclusion d’une 
veine. II est surtout observe dans le mesentere (infarcissemet intestino-mesenterique) et le cerveau 
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(infarcissement cerebral par thrombose du sinus longitudinal superieur). L’« infarctus de Zahn » 
du foie est du a l’occlusion de la veine sus-hepatique. 

Exemple : infarcissement intestino-mesenterique par thrombose de la veine mesenterique 

Macroscopie 

Infiltration hemorragique noire du grele, du mesentere et souvent du colon droit. 



Figure 22 Vue macroscopique d'un infarcissement intestino-mesenterique 

(fleche) 


Microscopie 

L'infiltration hemorragique diffuse s'accompagne d'une necrose villositaire et musculaire 
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Figure 23 Infarcissement cerebral du a l’occlusion du sinus longitudinal superieur 

Coupe coronale du cerveau 
Vue macroscopique 


2.4.5 Les hemorragies et le choc 

La rupture du systeme vasculaire sanguin entraine une hemorragie. Les hemorragies constituent 
une des causes du choc, defaillance circulatoire generalisee 

2.4.5.1 Hemorragies 

Types d'hemorragies 
Externes 

(a la suite de plaies vasculaires) 

Internes 

Les hemorragies internes peuvent se rompre dans 
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les sereuses 

hemopericarde, hemothorax, hemorragie sous-arachnoidienne ou meningee 

un organe plein 

par exemple, le cerveau 

le tissu interstitiel 

hematome retroperitoneal, hematomes intracraniens sous-dural ou extra-dural... 



Figure 24 Hematome sous dural hemispherique gauche 

Vue macro sc opique. 

La calotte crdnienne a ete reclinee et la dure-mere a ete decoupee, 
laissant voir une epaisse lame d’ hematome sous-dural. 
Celui-ci, qui comprimait le cerveau, a ete recline vers la gauche. 
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Figure 25 Hematome extra-dural bifrontal 

La cavite provoquee par V hematome, dont la majeure partie a ete aspiree, 
est delimitee par les pointes de fie che. 


Exteriorisees 

hematemese (vomissement sanglant), melena (selles sanglantes noires en rapport avec une 
hemorragie d'origine gastro-intestinale), rectorragies (selles sanglantes rouges en rapport 
avec un saignement se produisant dans le rectum), hemoptysie (crachats sanglants), epis- 
taxis (saignement de nez) 

Mecanismes 

Les hemorragie s peuvent etre dues 

A une cause locale 

plaies, ulcerations, tumeurs, ruptures vasculaires (anevrismes et varices) 

A une cause generate 

troubles de la coagulation, suffusions hemorragiques diffuses du choc 
Consequences 
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Locales graves dans certaines localisations 

hemorragies intracranienne : cerebrates, sous-durales, extra durales, leptomeningees 

Generates 

aigues : choc hypovolemique 
chroniques : anemie 

2A.5.2 Choc 

Perturbation circulatoire generate avec baisse severe de la pression arterielle (collapsus cardio-vas- 
culaire). 

Le choc est associe a une anarchie des reponses vasculaires peripheriques (vasoconstriction, puis 
vasodilatation) et a une anoxie croissante. 

Principaux types 

Hypovolemique 

Le choc est du a la reduction du volume sanguin, par exemple a la suite d'une he- 
morragie. (voir plus haut) 

Normovolemique 

Cardiogenique 

du a une defaillance cardiaque severe 

Septique 

du a une infection bacterienne (endotoxines, exotoxines...) 

Anaphylactique 

par hypersensibilite generate de type I 

D'autres causes 

du a des toxines non bacteriennes : venins. . 

transfusionnel, 

neurogene... 

Lesions du choc 

Rein 

ischemie corticate massive ou necroses epitheliales disseminees 

Tube digestif 

erosions muqueuses ou larges ulcerations gastriques et duodenales hemorragiques 

Surrenales 

delipidation des zones superficielles ; hemorragies aigues 

Cerveau 

necrose laminaire du cortex hemispherique 

Capillaires 

coagulation intravasculaire disseminee 

Lors du choc irreversible , des lesions de necrose des regions sensibles a l'anoxie sont visibles en 
quelques jours (rein, myocarde, cerveau). 
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Chapitre 3 
Inflammation 

3.1 Definition 


L'inflammation est la reponse des tissus vivants, vascularises, a une agression. Cette reponse fait 
intervenir des phenomenes d'immunite - c'est a dire de resistance aux agressions. L'immunite peut 
etre naturelle : elle ne depend pas d'une exposition prealable a l'agression (ex. certaines formes de 
phagocytose) ou, au contraire, specifique (cellulaire, humorale). Inflammation (voir page 192) 
n'est pas synonyme d'infection mais l'infection (voir page 192) peut etre cause d'inflammation. 


3.2 Les causes de l'inflammation 


L'inflammation peut etre causee par des agressions physiques (comme le chaud, le froid, les radia- 
tions ionisantes), chimiques (occasionnees par des composes acides ou basiques, des toxines bac- 
teriennes). Elle peut etre la consequence d'une infection (en rapport avec la presence dans 
l'organisme d'organismes vivants pathogenes tels que bacteries, virus, parasites ou champignons). 
Elle peut etre provoquee par une reaction immunitaire secondaire a la reintroduction dans l'orga- 
nisme d'un antigene (allergie) tel qu'un antibiotique. Elle est enfin souvent la consequence d'une 
necrose (voir page 195) tissulaire, elle-meme secondaire a de nombreuses causes, par exemple une 
occlusion arterielle. 


3.3 Les cellules de l'inflammation 


Les cellules de l'inflammation comprennent 1) les lymphocytes, 2) les cellules phagocytaires ou 
phagocytes (polynucleaires -principalement neutrophiles- et monocytes-macrophages), 3) les mas- 
tocytes et les polynucleaires basophiles, 4) les fibroblastes. 
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3.3.1 Lymphocytes 

Les lymphocytes, cellules de l'immunite specifique, humorale et cellulaire, sont de type B (CD20), 
T (CD3) ou ni B ni T (NK pour natural killer) voir polycopie d'histologie. Parmi les lymphocytes 
T, certains sont dits auxiliaires = « helper » (CD4), d'autres, cytotoxiques (CD8). Les lymphocytes 
sont la memoire de l'immunite acquise et servent a son expression : les plasmocytes, par exemple, 
etape finale de la maturation de la lignee B, secretent les anticorps. Les lymphocytes T secretent 
des cytokines (voir plus loin). Les lymphocytes NK peuvent avoir une action cytotoxique. 



• * 



Figure 26 Lymphocytes 

Une inflammation subaigiie, riche en lymphocytes. 

Beaucoup d'entre eux sont des plasmocytes (grosses fleches) dont les noyaux sont indiques par de 

petites fleches . 

Hemateine-eosine. Objectif x25. 


3.3.2 Mastocytes et polynucleaires basophiles 

Les mastocytes et les polynucleaires basophiles comportent des granulations qui contiennent des 
mediateurs chimiques de l'inflammation, en particulier I'histaminc et l'heparine (voir cours d'histo- 
logie). 
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3.3.3 Cellules phagocytaires et phagocytose 

Les cellules phagocytaires ou phagocytes (voir page 197) comprennent les polynucleaires neutro- 
philes et les cellules du systeme monocyte-macrophage (incluant les histiocytes residents, c'est a 
dire les macrophages des tissus comme les cellules alveolaires du poumon ou les cellules de Kiipf- 
fer du foie). La cellule microgliale est le macrophage du cerveau. 


3.3.4 Les fibroblastes 

Ce sont les cellules qui produisent le collagene ; elles jouent un role important dans la cicatrisation 
(voir section 3.8.4 page 76). 


3.4 La phagocytose 


La phagocytose (voir page 197) comprend plusieurs stades. 
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Figure 27 La phagocytose 

La phagocytose d'une particule opsonisee par un polynucleaire neutrophile. 

Les enzymes stockes dans le lysosome sont deversees dans le phagosome pour constituer le 

phagolysosome. 

La digestion, quifait intervenir des molecules d'H202, est associee a une brutale augmentation de 

la consommation en O 2 ■ 


3.4.1 L'adherence 

La cellule adhere a la particule a phagocyter ; le processus est parfois favorise par des opsonines 
(voir plus loin). Des deficits genetiques de l'adherence des leucocytes ont ete identifies. 


3.4.2 L'englobement 

Des pseudopodes entourent la particule a phagocyter. Leur fusion est responsable de l'apparition 
d'une vacuole de phagocytose ou phagosome. 
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3.4.3 La digestion 

La fusion du phagosome et de lysosomes (contenant des enzymes actifs a pH acide) est a forigine 
des phagolysosomes. La destruction des bacteries dans le polynucleaire neutrophile est en partie 
due a la synthese d'H^C^, dont la production s'accompagne d'une augmentation marquee de la con- 
sommation en oxygene par la cellule. Un deficit hereditaire dans la production d' H2O2 est a l'ori- 
gine de la formation de granulomes chroniques (maladie granulomateuse chronique). 


3.5 Les mediateurs chimiques de 
l'inflammation 


Le declenchement et la poursuite de l'inflammation, sa diffusion a partir du foyer initial font appel 
a des facteurs qui sont synthetises localement ou qui sont a l'etat de precurseur inactif dans la cir- 
culation. 


3.5.1 Facteurs d'origine locale 

1. Amines vasoactives (Histamine-Serotonine) 

Elies sont stockees dans les mastocytes, les polynucleaires basophiles, les plaquettes. Libe- 
rties dans l'espace extracellulaire, elles produisent une vasodilatation et une augmentation de 
la permeabilite vasculaire (congestion active et oedeme inflammatoire). 

2. Prostaglandines et leucotrienes 
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Prostaglandines et Leukotrienes 
(origine cellulaire locale) 
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Vasodilatation, doutcur. iievre. attraction des leucocytes 


Un expose concemant ces molecules peut etre trouve dans le polycopie de biochimie 
Les prostaglandines et les leucotrienes sont des acides gras comportant 20 atomes de carbones 
(= eicosanoides), synthetises dans les membranes a partir de l'acide arachidonique. Produits 
localement, ils ont des effets marques, locaux (vasodilatation, douleur, attraction des polynu- 
cleaires) et generaux, tels que la fievre. 

3. Cytokines 

Les cytokines sont des peptides ou des proteines produites par de nombreuses cellules, parmi 
lesquelles les lymphocytes (principalement T) et les monocytes-macrophages. Elies peuvent 
etre considerees comme des hormones produites par des cellules isolees plutot que par des 
glandes. Comme les hormones, elles agissent, par l'intermediaire de recepteurs membranaires, 
sur la cellule qui les produit (effet autocrine), sur des cellules proches (effet paracrine), et sur 
des cellules situees a distance (effet endocrine). Certaines cytokines sont pro-inflammatoires 
(interleukine 1 ou IL1, IL6 et tumor necrosis factor ou TNF-alpha) ; d'autres au contraire sont 
anti-inflammatoires (IL4, IL10, et IL13). Les cytokines ont de nombreux effets (pour une in- 
formation detaillee voir le site http://www.copewithcytokines.de). Parmi ceux-ci, nous en re- 
tiendrons 3 principaux : 

a. Mediation de l'immunite naturelle 

Certaines cytokines favorisent l'immunite naturelle (e'est a dire non specifique) : e'est le 
cas des interferons qui provoquent l'apparition dans la cellule d'une activite antivirale 
non specifique. 

b. Regulation de l'activation, de la croissance et de la differentiation des lymphocytes 

Selon le type de l'activation lymphocytaire, l'inflammation met principalement en jeu 
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l'immunite cellulaire ou au contraire la secretion d'anticorps. La reaction cellulaire est 
surtout marquee lorsque le pathogene est intracellulaire (virus, mycobacteries, certains 
parasites); la secretion d'anticorps, au contraire, est importante lorsque l'agression fait in- 
tervenir des pathogenes extracellulaires, bacteries ou parasites. Le type de la reaction in- 
flammatoire est determine par les cytokines secretees par les lymphocytes T. Celles qui 
favorisent l'immunite cellulaire sont dites de type Thl (exemples qu'il est inutile de me- 
moriser pour ce cours : IL2, interferon gamma, IL12 et TNF-beta) ; celles de type Th2 
orientent vers la secretion d'anticorps (exemples qu'il est inutile de memoriser pour ce 
cours : IL4, IL5, IL6, IL10, and IL13). 
c. Stimulation de l'hematopoiese 

Certaines cytokines (appelees « colony stimulating factors » ou CSF) sont capables de 
stimuler specifiquement la proliferation de differentes lignees hematopoietiques, par 
exemple, les lignees produisant les polynucleaires, les macrophages ou les megacaryo- 
cytes. 

4. Molecules d' adherence 

Les cellules du foyer inflammatoire sont concentrees a l'endroit precis de l'organisme ou 
l'agression a eu lieu. Ce ciblage est le resultat d'interactions complexes de molecules d'adhe- 
rence et de leurs ligands cellulaires, qui, par exemple, augmentent ou diminuent 1' adherence 
au tissu interstitiel. Les vaisseaux du foyer expriment des molecules d'adherence pour retenir 
les cellules sanguines qui portent le ligand correspondant. 


3.5.2 Mediateurs circulants (plasmatiques) 

Les mediateurs circulants ne sont actifs qu'a la suite d'une cascade de reactions qui permet d'en re- 
guler la production. 

1. Le systeme des kinines 

Les kinines proviennent du kininogene active par la kallikreine, elle-meme issue du clivage 
de la prekallikreine circulante. Le facteur XII (Hageman) active est l'une des molecules qui 
clive la prekallikrein. Les kinines sont de puissants vasodilatateurs. Elies augmentent la per- 
meabilite vasculaire. La bradykinine est un mediateur de la douleur. 
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Le systeme du complement regroupe un ensemble de proteines seriques (les facteurs du com- 
plement) dont l'activation s'effectue par des reactions de proteolyses en cascade. Les facteurs 
sont numerotees (Cl, C3, C5 ...). Une lettre minuscule est eventuellement associee pour de- 
crire le fragment C3a, C3b) Les fragments liberes ont des effets specifiques, pour la plupart 
en rapport avec l'inflammation. Le systeme est active par la reaction antigene- anticorps (e'est 
la « voie classique »), ou par divers composes provenant en particular de microorganismes 
comme les bacteries (e'est la « voie alteme »). Voies classique et alteme ont l'une et l'autre la 
propriete d'activer C3. Nous citerons en exemple 4 facteurs qui ont une activite specifique : 

a. C3a (une « anaphylatoxine ») : ce facteur provoque la degranulation des mastocytes et des polynu- 
cleaires basophiles (degranulation qui peut causer le choc anaphylactique). 

b. C3b (une « opsonine ») ce facteur adhere aux bacteries et permet leur phagocytose 
(« opsonification ») par des cellules phagocytaires pourvues des recepteurs correspondants. 

c. Le complexe C5b-9 est un « complexe d'attaque membranaire », susceptible par exemple de lyser 
les bacteries. 

d. Les composes precoces de la cascade du complement permettent la solubilisation des complexes 
immuns (un deficit hereditaire en C2 cause une « maladie des complexes immuns »). 

3. Le systeme coagulation / flbrinolyse 
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Le systeme de la coagulation aboutit au caillot (qui peut etre obtenu a partir du plasma in vivo, 
in vitro, ou apres la mort). Le resultat de la coagulation, lorsqu'elle se produit in vivo, dans 
une cavite vasculaire ou cardiaque, porte le nom de thrombus. Au cours de la coagulation, une 
cascade de proteolyses aboutit a la production de fibrine a partir du fibrinogene. La fibrine est 
un compose important de l'exsudat inflammatoire ; elle limite le foyer inflammatoire et cons- 
titue une matrice sur laquelle les cellules inflammatoires peuvent se deplacer. La coagulation 
est en equilibre avec la fibrinolyse : la plasmine degrade la fibrine en produisant des frag- 
ments, appeles produits de degradation de la fibrine (ou PDF), abondants lors de la 
« coagulation intravasculaire disseminee », au cours de laquelle une coagulation se produit de 
fagon incontrolee dans les capillaires de l'organisme, par exemple sous faction de toxines bac- 
teriennes. 

C'est l'activation du facteur XII par des fragments tissulaires alteres qui constitue le mode de 
declenchement habituel de la coagulation au cours de l'inflammation. 


3.6 Les signes cliniques de l'inflammation 


Ils dependent du type de l'inflammation : la rougeur, l'cedeme, l'augmentation de la chaleur locale, 
la douleur constituent les signes cardinaux connus depuis Galien (« rubor, tumor, dolor, calor »). 
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3.7 Le siege de 1' inflammation 


Les vaisseaux sont necessaires a la reaction inflammatoire : c'est dans des tissus vascularises qu'el- 
le se deroule. Les tissus conjonctifs et epitheliaux jouent des roles differents dans l'inflammation. 
Le conjonctif est le tissu reactif : sa microcirculation, ses histiocytes-macrophages, les substances 
fibrillaires qu'il contient (tels que les collagenes) le rendent particulierement aptes a developper 
une inflammation qui aboutira a la cicatrisation (voir page 186). Les tissus epitheliaux peuvent 
jouer le role de barriere (la peau en est un bon exemple) mais ce sont souvent eux qui subissent les 
effets deleteres du processus inflammatoire. La reconstruction du parenchyme lese implique une 
regeneration (voir page 198) qui n'est pas possible, ou est seulement limitee, dans certains organes 
comme le systeme nerveux. 


3.8 Les stades de l'inflammation 


L'inflammation se deroule en suivant un ordre chronologique, dans lequel il est habituel de recon- 
naitre des stades. 


3.8.1 Reactions vasculo-sanguines 

a. Congestion active (voir page 186) 

La congestion constitue la premiere phase. Contrairement a ce qui est observe dans l'oedeme 
circulatoire, la congestion, lors de l'inflammation, est active. Elle est due a l'ouverture des 
sphincters precapillaires, provoquee par les mediateurs chimiques que nous avons passes en 
revue mais aussi par des stimuli nerveux) 
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Figure 28 Afflux de polynucleaires au cours de la phase aigue de 1' inflammation 

Une fibre musculaire et un capillaire traverse Vimage de gauche a droite. 

Le trajet du capillaire est indique par de petites fleches noires. 

Une file de polynucleaires neutrophiles occupe la lumiere du capillaire. 

Un polynucleaire est indique par une volumineuse fleche bleue. 

L'augmentation du nombre des capillaires fonctionnelles entraine initialement un accroisse- 
ment du debit sanguin. Le ralentissement de la vitesse circulatoire, consequence d'une visco- 
site accrue du sang, a pour consequence une stase secondaire. 

b. (Edeme inflammatoire (voir page 196) 

Parallelement a la congestion, la quantite d'eau presente dans le milieu extracellulaire 
augmente : c'est l'cedeme inflammatoire. II a une double origine : il est, au debut, lie a l'ouver- 
ture des sphincters precapillaires qui provoque une elevation de la pression capillaire. Secon- 
dairement c'est l'augmentation de la permeabilite vasculaire qui est en cause. Elle est due a 
1'histamine qui a une action immediate mais transitoire. Les lesions de la paroi vasculaire cau- 
sent une augmentation durable de la permeabilite. Le liquide d'oedeme, au cours de l'inflam- 
mation, est riche en proteines (>30 g/1) : il s'agit d'un exsudat (voir page 188). 

c. Diapedese leucocytaire (voir page 187) 
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Figure 29 Diapedese leucocytaire 

Un capillaire est visible au centre de Vimage. 

Deux polynucleaires (fleches noires) frcinchissent sa paroi d'un capillaire dont la lumiere est 

indiquee par des asterisques 

Les tetes defleche pointent vers des noyaux de cellules endotheliales. Coloration hemateine- 

eosine. 

Coloration hemateine-eosine. Objectif xlOO 

Des le debut des phenomenes vasculaires, les polynucleaires et les monocytes quittent la partie 
centrale du courant circulatoire et s'approchent des parois (« margination ») auxquelles ils adherent 
(« adherence »). 

Commence alors la diapedese : les cellules marginees et adherentes se frayent un chemin entre les 
cellules endotheliales et depolymerisent les basales. Elies parviennent ainsi dans l'espace extravas- 
culaire. Elies rejoignent ensuite le foyer inflammatoire en suivant les gradients chimiques (chimio- 
tactismes) de diverses molecules (facteur du complement comme C3a et C5a, leucotriene, produit 
bacterien). 
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3.8.2 Reactions cellulaires 

Les cellules du foyer inflammatoire proviennent du sang ou du tissu lui-meme. Le type cellulaire 
predominant peut, dans certains cas (comme par exemple l'inflammation secondaire a un infarctus 
tissulaire), aider a dater l'inflammation. 

a. Les cellules du sang 

Les polynucleaires neutrophiles sont presents des les premieres heures et disparaissent apres 
2 jours. Les monocytes macrophages sont abondants apres 2 jours. Les infiltrats lymphocy- 
taires sont observes dans les stades subaigus et chroniques. 

b. Les cellules provenant du tissu 

Les histiocytes sont des macrophages residant dans les tissus eux-memes (cellules de Kiippfer 
du foie, macrophages alveolaires du poumon, microglie du cerveau). Les mastocytes, cove- 
nant des granulations riches en histamine et serotonine resident aussi dans les tissus. Les in- 
flammations dites « granulomateuses » (voir page 192) sont caracterisees par la presence de 
cellules epithelioides (voir page 185) et de cellules geantes (voir page 185). Les premieres 
sont des macrophages dont la capacite de phagocytose est reduite et qui sont pourvus d'un 
abondant reticulum endoplasmique. Les secondes proviennent de la fusion de cellules epithe- 
lioides ou plus rarement de la multiplication des noyaux sans division cytoplasmique; les 
noyaux sont plus volontiers centraux ou disposes au hasard dans la reaction a corps etranger ; 
ils sont au contraire souvent a la peripherie de la cellule dans la tuberculose ou la sarcoidose 
(voir schema pour les types de cellules geantes). 



Figure 30 Cellule geante Langhans 

Dans ces 2 cellules de Langhan, les noyaux sont tasses a la peripherie de la cellule. 
Preparation color ee a I'hemateine-eosine, examinee a I'objectifx 40 
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Figure 31 Reaction a corps etranger 

Cellules geantes ( indiquees par desfleches noires) ayant phagocyte unfil de suture (fleches 

blanches ). 

Preparation coloree a I'hemateine-eosine, examinee a I'objectifx 40 



Figure 32 Schema de cellule geante 

Dans la cellule geante de type corps etranger (a gauche) les noyaux sont irreguliers et disposes 

au hasard 

Dans la cellule de type Langhans (a droite), les noyaux sont disposes enfer a cheval a la 

Peripherie de la cellule. 
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3.8.3 Detersion 

La detersion (voir page 187) est indispensable a la reparation tissulaire constitue le stade ultime de 
1’ inflammation. II s’agit de l’elimination des elements erangers ou necroses qui sont presents dans 
le foyer inflammatoire. 

Elle est dite interne lorsqu'elle est entierement prise en charge par les macrophages et exteme lors- 
que les produits elimines sont rejetes a la peau ou dans un conduit naturel : c'est ainsi par exemple 
qu'un abces sous-cutane s'ouvre a la peau ou qu'un abces pulmonaire peut se vider dans une bron- 
che. La detersion peut etre indirecte : le foyer inflammatoire est situe a distance de la peau ou d'une 
cavite naturelle. Un conduit neoforme - appele « fistule » - relie alors le foyer inflammatoire a l'ex- 
terieur (voir schema). La detersion chirurgicale est une intervention qui a pour but de nettoyer le 
foyer inflammatoire pour hater ou permettre la guerison. 



3.8.4 Reparation 

La reparation (voir page 199) tissulaire prend 2 formes la cicatrisation (voir page 186) et la rege- 
neration (voir page 198). 
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a. La cicatrisation 

La cicatrisation aboutit a un tissu conjonctif neoforme qui remplace le tissu detruit. La cica- 
trice est mutilante, lorsqu'elle survient dans un epithelium, puisqu'elle substitue un tissu fi- 
breux a un parenchyme fonctionnel. La phase precoce de la cicatrisation est caracterisee par 
l'elaboration de nombreux vaisseaux ( « angiogenese » ). Ceux-ci peuvent prendre un aspect 
exuberant ; c'est le bourgeon charnu (voir page 183). 



Figure 33 Bourgeon charnu 

Cette vue d'un bourgeon charnu illustre I'abondance de vaisseaux nouvellement formes. 
Les lumieres vasculaires sont indiquees par des asterisques. 

Les tetes defleche pointent sur des noyaux endotheliaux bourgeonnants. 
Hemateine eosine. Objectifx 40 


b. La regeneration 

Lorsque la destruction d'un tissu epithelial est partielle, il peut parfois « regenerer » et retrou- 
ver sa fonction. On considerait naguere que la regeneration etait impossible dans les tissus 
constitues de cellules postmitotiques comme les neurones. La decouverte recente de cellules 
souches pluripotentes dans le cerveau lui-meme laisse penser que, meme pour le tissu ner- 
veux, une certaine forme de regeneration est possible. 
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3.9 Les formes cliniques de 1' Inflammation 


La reaction inflammatoire revet des aspects particulars qui dependent de la predominance d'une 
des composantes de l'inflammation. 


3.9.1 Inflammation aigue 

L'exemple propose au cours des travaux pratiques est celui de l'appendicite aigue. 

Congestive 

C'est la congestion active qui predomine, comme, par exemple, lors du coup de soleil 

Hemorragique 

L'augmentation de la permeabilite vasculaire aboutit a l'extravasation de globules rouges. 
C'est le cas, par exemple, au cours de la grippe maligne. 

Oedemateuse 

lei, c'est la transsudation qui constitue le phenomene principal. L'oedeme de Quincke, d'ori- 
gine allergique, en est un exemple. 

Fibrineuse 

Lorsque le transsudat est riche en fibrine, il prend un aspect de couenne qui porte le nom 
de fausse membrane. La fausse membrane peut obstruer le pharynx et provoquer des trou- 
bles respiratoires au cours de la diphterie. La pericardite, la pleuresie serofibrineuse sont 
d'autres exemples d'inflammations fibrineuses. 

Purulente 

Ce type d'inflammation est caracterise par la presence de pus (voir page 198), une variete 
de necrose caracterisee par la presence d'un grand nombre de polynucleaires neutrophiles 
alteres, les pyocytes. Ce sont les bacteries « pyogenes » qui causent habituellement les in- 
flammations purulentes : la presence de pus doit done conduire a l'examen bacteriologique. 

Necrosante et gangreneuse (voir page 192) 

Les phenomenes de necrose predominent au cours de l'inflammation dans 2 circonstances 
schematiques. Dans la premiere, la necrose est due a une ischemie initiale. L'exemple de la 
gangrene des orteils lors des stenoses atheromateuses des arteres des membres inferieurs 
(« arterite » ou arteriopathies des membres inferieurs) correspond a cette situation ; le mal 
perforant plantaire du diabetique en est un autre exemple. 

Le deuxieme type d'inflammation ou la necrose est importante est celle qui survient dans 
un tissu initialement normalement irrigue. Certaines bacteries secretent des toxines qui ne- 
crosent le tissu. II s'agit volontiers de bacteries anaerobies ( Clostridium, perfringens), en 
cause, par exemple, dans les inflammations gangreneuses suivant les manceuvres abortives 
septiques ou dans la gangrene gazeuse observee apres traumatisme violent et ouvert des 
membres lors des accidents de la route. 
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3.9.2 Inflammation subaigue 


Les cellules qui composent le foyer inflammatoire constituent le granulome (voir page 190). Celui- 
ci est particulierement developpe lorsque l'inflammation est subaigue. Pourtant, le terme d'inflam- 
mations dites « granulomateuses » (voir page 192) ne designe pas toutes les inflammations dans 
lesquelles la composante cellulaire est abondante. II est en effet reserve a celles qui comportent des 
cellules epithelioides et des cellules geantes (voir plus haut). II est synonyme d'inflammations tu- 
berculoides (voir page 192) (voir plus loin). 

Granulome histiocytaire 

L'inflammation subaigue peut etre caracterisee par une abondance d'histiocytes. C'est le 
cas, par exemple, dans le nodule d'Aschoff du rhumatisme articulaire aigu, une reaction 
immunitaire qui provoque des lesions des valves cardiaques a la suite d'une infection strep- 
tococcique. 


Figure 34 Granulome histiocytaire : le nodule d'Aschoff 

Cette lesion, particuliere au rhumatisme articulaire est caracterisee par la presence de cellules 
epithelioides au noyau reniforme, en « semelle de chaussure », et au cytoplasme eosinophile 
Les cellules epithelioides dont 2 exemples sont indiques par desfleches sont groupees en nodule 

(un nodule occupe a peu pres toute Vimage). 

Hemateine-eosine, objectif 100. 

Granulome a corps etranger 

Dans l'inflammation a corps etranger, des cellules geantes tentent de phagocyter l'element 
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exogene (fil de suture) ou endogene (cristaux d'urate dans la goutte par exemple). Un exem- 
ple de granulome a corps etranger est propose au cours des travaux pratiques. 

Granulome tuberculoi'de 

II est caracterise par la presence de cellules epithelioides, de cellules geantes et de lympho- 
cytes. II est observe par exemple dans la sarcoidose. L'inflammation tuberculeuse propre- 
ment dite comporte un granulome tuberculoide et une necrose particuliere appelee caseum 
(voir plus loin). 

Granulome lipophagique 

II est caracterise par la presence de macrophages charges de graisse. II se rencontre, par 
exemple, dans la pancreatite aigue au cours de laquelle les enzymes pancreatiques attaquent 
le tissu adipeux, qui est secondairement phagocyte par les macrophages. 

Granulome plasmocytaire 

Dans la syphilis, le granulome, perivasculaire, est riche en plasmocytes. 


3.9.3 Inflammation chronique 

L'inflammation chronique est souvent caracterisee par l'importance de la fibrose. Celle-ci peut etre 
mutilante et entraver le fonctionnement de l'organe dans laquelle elle se produit. C'est le cas dans 
la cirrhose (exemple propose au cours des travaux pratiques). Dans certaines inflammations chro- 
niques, la reaction cellulaire peut rester predominante et la fibrose demeurer legere. Ce sont volon- 
tiers des granulomes epithelioides qui sont alors constates. 
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3.10 Les causes de l'inflammation 


Comme nous l'avons deja signale, la cause de l'inflammation peut lui donner un aspect particular 
que l'anatomopathologiste peut identifier : l'inflammation est dite specifique. Souvent, elle n'a 
aucune caracteristique qui puisse orienter vers une cause ou un groupe de causes. 


3.10.1 L'inflammation due a la necrose tissulaire 

La necrose secondaire a l'ischemie provoque une inflammation qui se produit par exemple dans 
l'infarctus du mycocarde, ou l'infarctus cerebral. 


3.10.2 La reaction a corps etranger 

Comme nous l'avons vu, elle se produit au contact d'un materiel etranger volumineux, endogene 
(par exemple, cristaux d'urate de la goutte) ou exogene (par exemple, fil de suture chirurgical), peu 
ou pas resorbable. Elle est caracterisee par la presence d'histiocytes et de cellules multinucleees 
(voir plus haut). (voir TP : granulome a corps etranger) 


3.10.3 Les inflammations dues a des agents transmissibles 

Le mode de transmission de ces affections est tres varie et ce n'est pas le lieu de les considerer ici. 
II est cependant utile de mentionner 2 circonstances particulieres : certaines infections « ne se se- 
raient probablement pas developpees si le sujet avait eu une immunite normale ». Elies sont dites 
opportunistes. 

Dans le SIDA, les infections opportunistes constituent les manifestations les plus habituelles de la 
maladie : citons, pour exemple, la pneumonie due au parasite pneumocystis carinii, qui n'est pra- 
tiquement rencontree qu'au cours de l'immunodepression. D'autres infections sont observees avec 
une particuliere frequence a l'hopital : elles sont dite « nosocomiales » : les pneumopathies a bac- 
teries resistantes au antibio tiques, rencontrees en reanimation, constituent un exemple d'infection 
nosocomiale. 

3.10.3.1 Inflammations bacteriennes 

L'agression de l'organisme par des bacteries (ou « germes ») est, en general, suivie d'une inflam- 
mation qui permet de circonscrire le foyer. L'extension de l'infection peut alors se produire de 
3 manieres : a) par contiguite : c'est l'exemple de l'osteite de la machoire au contact d'un foyer den- 
taire. b) par voie lymphatique : les bacteries colonisent les canaux lymphatiques jusqu'au ganglion, 
provoquant lymphangite et adenite c) par voie sanguine. Concernant cette demiere modalite de dif- 
fusion, plusieurs cas peuvent etre distingues : la presence fugace de la bacterie dans le sang n'a sou- 
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vent pour consequence qu'un pic febrile. On parle alors de bacteriemie. La presence, de fag on 
repetee, d'un nombre important de bacteries dans le sang cause une infection generale grave de 
l'organisme : c'est la septicemie. Celle-ci peut etre, a son tour, a l'origine de foyers secondaires 
purulents : c'est la septicopyohemie. 

a. Infections a germes pyogenes (c'est a dire a germes susceptibles de provoquer l'appari- 
tion de pus) 

De nombreuses bacteries (comme le staphylocoque dore, par exemple) sont a l'origine d'une 
necrose tissulaire particuliere, riche en polynucleaires alteres - le pus. Le pus peut se former 
dans un foyer circonscrit, l'abces (voir page 179). II est au centre de l'abces, entoure de fagon 
concentrique par les differents stades de la reaction inflammatoire (voir schema). 



II est entoure par un granulome a polynucleaires, une zone de tissu conjonctif en voie 
d' elaboration (bourgeon charnu) et de la fibrose. 

II peut etre observe dans des cavites ou des espaces naturels : c'est l'empyeme (voir page 188) 
(par exemple empyeme sous-dural, pleural) ; on peut aussi utiliser le prefixe pyo- comme 
dans pyosalpynx (presence de pus dans la trompe) ou pyocholecyste (presence de pus dans la 
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vesicule biliaire). L'inflammation purulente ne se collecte pas dans certains tissus. On parle 
alors de phlegmon (voir page 197) (par exemple : phlegmon perinephretique). Voir schema. 


rnicclicn -mh* Ccii iL ::llc a In colIcCtim 



I'abces, circonscrit, formant une nouvelle cavite dufait de la collection du pus ; 
le phlegmon, inflammation purulente non limitee ; 
enfin les empyemes survenant dans des cavites preformees. 

b. Un exemple d' inflammation bacterienne d'evolution prolongee : la tuberculose 

La tuberculose a un statut particulier parmi les maladies bacteriennes : elle peut en effet etre 
responsable d'une inflammation d'evolution prolongee, dont l'aspect anatomopathologique est 
parfois si caracteristique qu'il permet pratiquement le diagnostic. La maladie tuberculeuse est 
due a la penetration et a la pullulation dans l'organisme d'une mycobacterie (le plus souvent 
M. Tuberculosis = bacille de Koch ou BK-) qui peut etre mise en evidence par des colorations 
faisant appel aux proprietes de resistance de la coloration a l'alcool et aux acides (bacilles « 
acido-alcoolo-resistants » = BAAR a la coloration de Ziehl). 

La culture du bacille est possible mais lente. Elle permet d'etudier sa resistance aux antibioti- 
ques. 

Particularites histopathologiques 

Aucune particularite morphologique ne permet de reconnaitre l'inflammation tubercu- 
leuse a son stade aigu : seule la presence de BK (mis en evidence par exemple par la 
coloration de Ziehl) permet le diagnostic. 

L'inflammation est dite « non specifique ». 

Aux autres stades de leur evolution, les lesions tuberculeuses sont tres evocatrices : les 
caracteristiques anatomopathologiques qui permettent de la reconnaitre sont les 
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suivantes : 

Le granulome contient des cellules epithelioides (voir page 185) et des cellules gean- 
tes (voir page 185) (volontiers de type Langhans) - voir plus haut. Ces particularites 
sont aussi trouvees au cours des lesions de la sarcoidose et de nombreuses autres in- 
flammations tuberculoides (encore appelees granulomateuses) En revanche le caseum 
(voir page 185) est pratiquement pathognomonique de la tuberculose. II s'agit d'une 
necrose particuliere (voir definition dans le glossaire) liee a l'hypersensibilite au BK. 
Elle est complete ou incomplete. Le caseum peut se ramollir au cours du processus de 
« liquefaction ». II est alors riche en BK et en polynucleaires neutrophiles. II peut etre 
alors e limine, par exemple, par une bronche ou une fistule. Le caseum ramolli est par- 
ticulierement riche en BK. L'elimination, au moins partielle, du caseum laisse une ca- 
vite - la caverne tuberculeuse (voir page 185). 



Figure 37 Caverne tuberculeuse 

Aspect macroscopique d'un poumon tuberculeux (tuberculose pulmonaire post-primaire). 

Le cceur est au centre de la figure. 

Les deux broaches souches sont indiquees par des fleches noires. 

Lesfleches blanches delimitent le contour des cavernes. 

Certaines d'entre elles contiennent toujours du caseum (en blanc); 
la cavite laissee par l'elimination du caseum (detersion) est marquee d'une asterisque sur 

plusieurs cavernes. 

Le caseum n'est jamais spontanement resorbe : il s'elimine vers l'exterieur, une fois li- 
quefie ou il persiste dans I'organismc. II peut se calcifier (la cicatrice tuberculeuse est 
alors visible a la radiographie sans preparation). Il peut etre a l'origine du reveil de l'in- 
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fection par exemple a l'occasion d'un traitement qui diminue l'immunite (corticothera- 
pie). La distinction entre inflammations tuberculoides (voir page 192) et tuberculeuse 
(avec BK) repose sur la presence de caseum et, bien entendu, de BK. 

Evolution des lesions tuberculeuses 

L'evolution est decrite dans le schema evolutif des lesions. Celui-ci illustre plus parti- 
culierement 2 points : a) la caseification se produit dans des lesions aigues ; b) toute 
lesion -meme chronique- est susceptible de s'acutiser (par exemple a l'occasion d'un 
traitement corticoide). Le traitement antituberculeux favorise revolution vers la scle- 
rose et la sterilisation des lesions mais certaines souches de BK sont aujourd'hui resis- 
tantes au traitement. 
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La maladie tuberculeuse 

La maladie tuberculeuse evolue en stades schematiques : 

Primo-infection 

La primo-infection constitue le premier contact avec le bacille. II se fait gene- 
ralement par voie pulmonaire : une lesion parenchymateuse et une adenopa- 
thie satellite en sont les temoins habituels. Cest a ce stade que se developpe 
l'hypersensibilite tuberculinique : l'intradermoreaction devient positive. Cette 
positivite n'est pas une preuve de resistance a la maladie. 

La dissemination hematogene 

Elle peut survenir, sur un mode aigu et dramatique, quelques semaines ou 
quelques mois apres la primo-infection : e'est la miliaire tuberculeuse. Les le- 
sions, de quelques millimetres de diametre, sont disseminees dans les organes, 
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en particulier dans le poumon, ou elles sont egalement reparties de la base au 
sommet, ce qui temoigne de l'origine hematogene de la dissemination. 



Figure 38 Miliaire tuberculeuse 

Cette photographie macroscopique d'une coupe de poumon illustre une miliaire tuberculeuse : 
les lesions sont constitutes par les granulations blanches reparties egalement dans tout le 

poumon . 

Quelques unes d'entre elles sont indiquees par desfleches blanches. 

La miliaire temoigne d'une dissemination hematogene du bacille de Koch. 


Tuberculose pulmonaire post-primaire 

Au stade ulterieur, la tuberculose se presente volontiers comme une maladie 
pulmonaire : la dissemination locale et les episodes de reinfestation provo- 
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quent une insuffisance respiratoire lorsque les destructions parenchymateuses 
sont etendues. Les ulcerations vasculaires sont responsables d'hemoptysie. 
Tuberculose d'organe extra-pulmonaire 

La tuberculose d'organe survient volontiers plusieurs annees apres la primo-in- 
fection. Elle peut toucher le rein, l'appareil urogenital, l'os (gonalgie, mal de 
Pott), les surrenales, le systeme nerveux central (tuberculome). 

Tuberculose et SID A 

L'affection est particulierement agressive lors du SIDA oil l'immunite cellulaire est af- 
faiblie. Elle peut etre due a des germes resistants. 

3.10.3.2 Inflammations dues a des champignons 

Elies portent le nom de mycoses (adjectif : mycotique ou « fungique »). Les champignons ont une 
definition negative : il s'agit d'organismes eucaryotes qui ne sont ni des plantes ni des animaux. De 
fa§on generale, ils peuvent exister sous 2 formes : les levures sont des cellules isolees, arrondies 
ou ovalaires ; les hyphes sont des filaments, plus ou moins branches. Les champignons peuvent 
provoquer des lesions cutanees superficielles, sous-cutanees ou viscerales parfois generalisees. 
C'est l'immunite cellulaire qui constitue le principal mode de defense contre les champignons. 


Parmi les mycoses les plus frequentes, on peut citer la candidose (buccale ou vaginale), l’asper- 


Champignons 

(eucaryotes, ni plantes, ni animaux) 



* Spores 
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gillose developpee, par exemple, dans des cavernes tuberculeuses, la cryptococcose (ou torulose) 
responsable d'une meningite de mauvais pronostic, le plus souvent chez fimmunodeprime, l'histo- 
plasmose, une maladie pulmonaire ressemblant sous plusieurs aspects a la tuberculose et rencon- 
tree principalement aux Etats-Unis. 



3.10.3.3 Inflammations dues a des virus 

Les virus sont des parasites intracellulaires stricts: ils ne peuvent se reproduire en dehors d'une cel- 
lule hote. Leur materiel genetique est constitue d'ADN ou d'ARN, entoure d'une capside proteique. 

Cycle viral 

La vie d'un virus comprend differentes etapes qui constituent le cycle viral. Le virus se colle 
a la cellule qu'il va infecter (adsorption). II la penetre ensuite (penetration). Ces deux eta- 
pes font intervenir des recepteurs membranaires de la cellule hote. Le materiel genetique 
est replique (replication). Des proteines virales sont synthetisees et assemblies (matura- 
tion). Enfin, dans la majorite des cas, le virus quitte la cellule qu'il a infectee, souvent a la 
suite de la lyse de celle-ci : c'est la dispersion. 

Effets cytopathogenes 

Les lesions cellulaires provoquees par la presence d'un virus sont multiples : mort cellulai- 
re, fusion, transformation, declenchement d'une reaction immunitaire qui peut elle-meme 
etre pathogene. 
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Identification histopathologique d'une infection virale 

L'inflammation virale est generalement subaigue (lymphoplasmocytaire). Elle peut s'asso- 
cier a la presence de corps d'inclusion. Ceux-ci peuvent etre cytoplasmiques : c'est par 
exemple le corps de Negri que l'on trouve dans le cytoplasme de certains neurones du sys- 
teme nerveux central au cours de la rage. 

D'autres sont nucleaires : c'est generalement le cas lors des infections par les virus du grou- 
pe herpes, comme le cytomegalovirus pris ici comme exemple. 



Figure 39 Encephalite a cytomegalovirus (CMV) 

LeCMV est un virus du groupe Herpes 

II est responsable de I'apparation de cellules volumineuses ( «cytomegalo »), comportant une 

inclusion nucleaire. 

Un noyau (fleche noire) contient une volumineuse inclusion ( tele de fleche noire). 

Deux autres cellules contenant des inclusions nucleaires (fleche s grises) sont observees. 
Des debris nucleaires ( tele de fleche grise) sont aussi visibles. 
Hemateine-eosine. Objectifx 40. 
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La fusion de cellules infectees par un virus est a l'origine de cellules multinucleees : la cel- 
lule multinucleee de l'encephalite a HIV en est un exemple. 







Figure 40 Cellules multinucleees SIDA 

Les cellules multinucleees qui cipparaissent au cours de l'encephalite d HIV (virus de 
I'immunodeficience humaine) sont dues d la fusion de macrophages. 

Elies component plusieurs noyaux (fleches noires). 

Le virus peut etre detecte au sein des cellules multinucleees par immunohistochimie (voir plus 

loin ). 

Hemateine-eosine xlOO. 

L'immunohistochimie permet d'identifier les proteines virales, l'hybridation in situ l'ADN 
ou l'ARN viral. 
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Figure 41 L'immunohistochimie 

L'immunohistochimie consiste a mettre en contact la preparation avec un anticorps dirige contre 

la proteine qu'on cherche a identifier. 

L 'anticorps lui-meme est ensuite revele par un systeme d' amplification : il s'agit generalement 
d'un second anticorps (dit «secondaire») dirige contre le premier (dit «primaire») et pourvu 
d'une molecule fluorescente ou d'une enzyme capable de transformer des molecules incolores 

(chromogenes) en produit insoluble colore. 

L 'anticorps secondaire est dirige contre tous les anticorps d'une espece (par exemple contre torn 
ceux qui sont obtenus chez la souris ou chez le lapin). 

II suffit done de connaitre V espece dans laquelle V anticorps primaire a etc obtenu pour pouvoir 

facilement le mettre en evidence. 
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Figure 42 Hybridation in situ 

L'hybridation in situ consiste a mettre en contact avec la preparation dans laquelle on cherche a 
identifier un segment d ADN ou d'ARN une sonde complementaire, chaude (e'est-d-dire 

radioactive ), oufroide. 

Dans le premier cas, la radioactivite est mise en evidence grace a une emulsion photographique. 
Les sondes froides, quant a elle, portent un marqueur qui permet de les reveler : il peut d'agir 
d'une molecule de digoxigenine, reperee ensuite par un anticorps antidigoxigenine couple a un 
systeme d' amplification (comme par exemple le systeme peroxyclase-antiperoxydase ou la 
fluoresceine) ou d'une molecule de biotine, identifiee quant a elle par la streptavidine couplee, 

elle ciussi, a un systeme d' amplification. 

Un exemple d'hybridation in situ est donne plus loin. 

Nous prendrons comme exemple des possibilites de mise en evidence d'un virus, une 
encephalopathie frequente au cours du SIDA, la leucoencephalopathie multifocale progres- 
sive. Dans cette affection, certains noyaux d'oligodendrocytes (qui synthetisent la myeline) 
sont remplis de proteine virale. Des l'hemateine eosine, ils apparaissent anormaux 
(« modifies ») : ils sont en effet trap volumineux et homogeneises. Pour demontrer, la pre- 
sence d'antigenes viraux, on peut avoir recours a l'immunohistochimie ou a l'hybridation in 
situ . 
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Figure 43 Oligodendrocyte modifie 

Un noyau modifie d' oligodendrocyte (fleche) occupe le centre de I'image. 
Comparez le au noyau normal de 1' oligodendrocyte ( tele de fleche). 

Sa taille est 2 a 3 fois superieure et son contenu est plus eosinophile. 
Hemateine-eosine. Objectifx 100 
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Figure 44 Immuno papova 

Le noyau d' oligodendrocyte qui occupe le centre de I'image est marque en marron par un 
anticorps dirige contre une proteine du virus papova : 
le marquage temoigne de la presence du virus dans la cellule. 

Objectifx 100. 
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Figure 45 Hybridation papova 

L' image est la me me que precedemment, mais cette fois c'est une sonde a ADN qui a ete utilisee. 
La preparation a ete mise en presence d'une sonde ci ADN, complementaire d'une partie d'une 

sequence du virus PAPOVA. 

La sonde contenait une molecule de digoxigenine, elle-meme mise secondairement en evidence 
par un anticorps anti-digoxigenine. Objectifx 100. 


3.10.3.4 Parasitoses 

On peut distinguer 2 grands types parmi les infections parasitaires qui touchent l'homme : 

Celles qui sont dues a des protozoaires 

Les protozoaires sont des organismes unicellulaires eucaryotes, de petite taille, parfois intracellu- 
laire. Les protozoaires sont responsables de nombreuses parasitoses qui provoquent des lesions par 
des mecanismes tres varies. Le paludisme, par exemple, comme l'amibiase, la toxoplasmose ou la 
trypanosomiase. 

Celles qui sont dues a des helminthes (vers) 

II s'agit de parasites souvent volumineux, dont les composants peuvent provoquer une reaction a 
corps etranger Le kyste hydatique, la cysticercose et la bilharziose sont des exemples de ce type de 
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parasitose. 



Figure 46 Bilharziose vesicate 

Les schistosomes (fleches) sont visibles dans la paroi de la vessie qui apparait sclerosee (fibres 

colorees en jaune par le safran ; tetes defleche) 

Coloration : hemateine-eosine-safran. Objectifx 40. 


3.10.3.5 Les prions 

Les prions sont des agents transmissibles non conventionnels. L'infectiosite, d'apres l'hypothese 
aujourd'hui communement admise, est associee a une proteine la proteine prion - et non a des aci- 
des nucleiques. Les infections a prions affectent principalement le systeme nerveux central, plus 
rarement d'autres organes (comme les organes lymphoides dans la nouvelle variante de la maladie 
de Creutzfeldt- Jakob). L'inflammation dans les maladies a prions est peu marquee : activation des 
macrophages du cerveau (les cellules microgliales), astrocytose. La lesion principale est constitute 
par une vacuolisation du tissu nerveux, appelee spongiose. 


3.10.4 Immunopathologie 

L'immunopathologie est l'etude des maladies qui ont, ou qui paraissent avoir, une cause principa- 
lement immunologique. 
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3.10.4.1 Les types de reactions immunopathologiques 

Les reactions immunologiques en cause ont ete classees en 4 types schematiques principaux. 

Type I (anaphylactique) 

Une reaction anaphylactique fait intervenir des immunoglobulines (=Ig) de type E (aussi 
appelees reagines). Ces IgE peuvent se fixer sur des recepteurs localises sur la membrane 
des mastocytes et des basophiles, provoquant leur degranulation. L'histamine et la seroto- 
nine figurent parmi les mediateurs liberes. La reaction peut etre localisee (rhume des foins, 
rhinite spasmodique, asthme) ou generalisee (choc anaphylactique) 

Type II (cytotoxique) 

La cytolyse observee dans ce type de reaction immunopathologique est expliquee par une 
activation du complement. Seules les IgG et les IgM, fixant le complement, peuvent pro- 
voquer, en presence d'antigene, l'activation. Les anemies hemolytiques autoimmunes, par 
exemple, sont caracterisees par la lyse des hematies dont un antigene est reconnu a tort 
comme etranger par un « auto-anticorps ». Dans l'incompatibilie foetomatemelle, ce sont 
les anticorps de la mere (« isoanticorps ») qui se fixent sur les hematies du foetus portant un 
antigene rhesus et provoquent leur lyse. 

Type III (a complexes immuns) 

Les complexes antigenes-anticorps sont normalement elimines de la circulation. Lorsqu'il 
precipite, il provoque localement un phenomene inflammatoire caracterise, du point de vue 
anatomopathologique par une necrose fibrinoide des parois vasculaires. La presence dans 
le courant circulatoire de nombreux complexes immuns provoque la « maladie serique », 
observee chez des animaux d'experience chez qui des injections repetees d'antigenes sont 
realisees. Chez l'homme, la precipitation de complexes immuns a ete incriminee dans la 
physiopathologie de certaines glomerulonephrites, du lupus erythemateux dissemine et de 
la panarterite noueuse. Un deficit hereditaire de l'un des facteurs precoces du complement 
peut etre a l'origine d'un defaut de solubilisation des complexes immuns. 

Type IV (cellulaire ou « retardee ») 

L'immunite cellulaire intervient dans de nombreuses reactions de defense contre des orga- 
nismes intracellulaires (par exemple contre les virus). Elle est aussi a l'oeuvre au cours de 
la toxoplasmose, de la tuberculose, de la lepre et de la syphilis. C'est elle qui est le plus sou- 
vent en cause lors du rejet de greffe. 

Les dermatites de contact sont generalement provoquees par ce type de reaction. 

3.10.4.2 Le rejet de greffe 

Dans l'autogreffe (par exemple d'un fragment de peau saine sur une brulure) le greffon provient de 
l'hote: il n'y a done pas de reaction immunologique. L'allogreffe provient d'un autre individu. Le 
terme de transplantation implique un retablissement de la continuity vasculaire : transplantations 
renale, cardiaque, hepatique. Le rejet par l'hote de l'allogreffe peut etre suraigu, situation rarement 
rencontree aujourd'hui car elle fait intervenir une reaction cytotoxique de type II (antigene, anti- 
corps et complement) qui est en general evitee par les tests pre-operatoires. Le rejet aigu est carac- 
terise par une vascularite necrosante et des infiltrats parenchymateux lymphocytaires. Une fibrose 
vasculaire se developpe dans le rejet chronique. 
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3.10.4.3 Autoimmunite 

L'autoimmunite est une immunite dirigee contre les antigenes du soi. Dans la plupart des maladies 
auto-immunes, des anticorps diriges contre des constituants de l'organisme peuvent etre identifies 
dans le serum. Ce ne sont pas necessairement ces anticorps qui ont un effet nocif : ils peuvent n'etre 
que le temoin de l'etat d'autoimmunite. On distingue schematiquement : 

Les cas ou les reactions autoimmunes sont dirigees contre un seul orgrane 

Dans l'anemie de Biermer, par exemple, des anticorps sont diriges contre les cellules parie- 
tales gastriques qui secretent le « facteur intrinseque » necessaire a l'absorption de la vita- 
mine B 12. La carence secondaire en vitamine B 12 est responsable de l'anemie et de lesions 
du systeme nerveux central. Parmi les autres maladies autoimmunes specifiques d'organe, 
on peut citer la thyroidite de Hashimoto, et la plupart des cas de maladie d' Addison (lesions 
des glandes surrenales). 

Les cas ou l'anomalie de 1' immunite est generalisee 

Dans plusieurs affections auto-immunes, plusieurs anomalies de l'immunite peuvent etre 
mises en evidence, parmi lesquelles des anticorps diriges contre de nombreux antigenes du 
soi : c'est le cas, par exemple, dans le lupus erythemateux dissemine - une maladie dans les- 
quelles des lesions d'origine autoimmune peuvent etre observees dans un grand nombre de 
tissus (rein, articulation, systeme nerveux, peau,...). 

Les cas intermediaires 

Certaines affections autoimmunes ne rentrent pas dans ces categories schematiques : elles 
ont a la fois des anomalies immunologiques generalisees et des lesions localisees a un or- 
gane. La cirrhose biliaire primitive en est un exemple : dans cette maladie, les canalicules 
biliaires sont l'objet d'une inflammation. 

Pourtant, l'anticorps qui est isole dans le serum n'est pas specifique du foie : il est en effet 
dirige contre les mitochondries. 
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Chapitre 4 

Pathologie tumorale 

4.1 Troubles du renouvellement cellulaire et 
tissulaire 


Selon Pr. Pierre Fouret, 28 septembre 2002 


4.1.1 Notion d'homeostasie 

Les tissus adultes sont le resultat de la multiplication, de la resorbtion (par apoptose), et de la spe- 
cification des cellules primitives lors du developpement. Ainsi sont determines des tissus adultes 
differents ay ant des fonctions particulieres. 

Un tissu adulte comporte des cellules differenciees (fonctionnelles) et des cellules indifferenciees 
(cellules de reserve). Les cellules differenciees ont une duree de vie limitee et doivent done etre 
remplacees. II s'agit du renouvellement tissulaire. 

Schematiquement : 

Certaines cellules indifferenciees sont engagees dans la differenciation au fur et a mesure des be- 
soins en cellules differenciees, 

Les cellules indifferenciees se divisent par mitose de fa§on a assurer une reserve suffisante de cel- 
lules souches. 

Au cours de la cicatrisation, si 1'evolution est favorable, le tissu se reconstitue par un processus tres 
voisin. 

De cette maniere, les tissus se renouvellent et se reconstituent tout en s'adaptant aux 
besoins = homeostasie tissulaire (homeo = semblable). 


4.1.2 Troubles du renouvellement tissulaire 

Le renouvellement par mitose des cellules de reserve est insuffisant ou excessif avec pour conse- 
quences des anomalies de nombre des cellules du tissu : 

Aplasie : absence de cellules. Exemple : aplasie hematopoietique (chimiotherapie) 

Hypoplasie : diminution du nombre de cellules. Exemple : hypoplasie des villosites intestinales 
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(malnutrition) 

Hyperplasie : augmentation du nombre de cellules. Exemple : hyperplasie d'un epithelium malpi- 
ghien (stimulation d'origine inflammatoire au voisinage d'une fistule). 

Les anomalies du nombre de cellules peuvent s'associer a d'autres anomalies : 

Modifications de la taille des cellules : atrophie ou hypertrophie 
Perturbations de la differenciation : metaplasie, dedifferenciation. 

Les causes des troubles du renouvellement tissulaire sont exterieures aux cellules de reserve du 
tissu : origine hormonale, inflammatoire, nutritionnelle... 
destruction par un agent physique ou chimique. 

Les troubles du renouvellement tissulaire sont reversibles si la cause exterieure est supprimee et 
si les cellules souches du tissu ne sont pas toutes definitivement lesees. 


4.1.3 Dysplasie 

La dysplasie (voir section 4.5, « Histoire naturelle des cancers », page 128) dans un tissu adulte 
est un trouble complexe du renouvellement tissulaire qui traduit une phase debutante du processus 
cancereux. II s'agit d'un ensemble lesionnel associant des degres divers d'hyperplasie, de troubles 
de la differenciation, et des atypies cytonucleaires (voir section 4.3, « La cellule cancereuse et le 
stroma tumoral », page 110). 

La dysplasie survenant au cours du developpement est une anomalie dysembryoplasique de signi- 
fication completement differente. 


4.2 Tumeur et processus tumoral 


4.2.1 Definition 

Tumeur : tissu neoforme resultant du processus tumoral (synonymes : neoplasme, neoplasie). 


4.2.2 Etymologie 

Le terme de tumeur provient de « tumor », qui en latin signifie gonflement. II s'agissait d'une desi- 
gnation macroscopique, qui est obsolete. La definition actuelle d'une tumeur est du domaine de la 
microscopie = le caractere tumoral du tissu n'est identifiable qu'au microscope. 

Une tumefaction, un polype sont des termes de macroscopie et peuvent etre d'origine tumorale ou 
non (inflammatoire, dysembryoplasique, vasculaire). 
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Figure 47 Polypes du rectum 

Un kyste est une cavite neoformee bordee par un epithelium. Une tumeur peut etre kystique. Un 
kyste peut etre d'origine tumorale ou non (cause mecanique, inflammatoire, dysembryoplasique). 
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Figure 48 Teratome testiculaire 


4.2.3 Le processus tumoral 

• Est caracterise par une multiplication de cellules anormales (cellules tumorales) qui se divi- 
sent par mitose 

• A son origine dans les cellules tumorales (lesions genetiques des cellules tumorales) 

• Est partiellement ou totalement autonome par rapport aux facteurs qui regulent normalement 
le renouvellement du tissu 

• A tendance a s'etendre (caractere expansif) de fa§on illimitee aux depens du tissu dans le 
lequel il a pris naissance 


4.2.4 Composition d'une tumeur 

Le tissu tumoral est compose 

• De cellules tumorales = cellules proliferatives anormales 

• De cellules et de substances extra-cellulaires qui accompagnent les cellules tumorales = stro- 
ma. 
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Les cellules du stroma n'ont pas les lesions genetiques des cellules tumorales. 


4.2.5 Types histologiques des tumeurs 

L'ensemble des composants de chaque tumeur (cellules tumorales et stroma) est responsable d'as- 
pects particuliers qui peuvent etre regroupes par types histologiques. Les tumeurs d'un meme type 
presentent des criteres histologiques communs, definis dans des manuels d'histopathologie (notam- 
ment de l'Organisation Mondiale de la Sante). 

La reconnaissance de ces criteres et le classement de la tumeur dans le type correspondant est a la 
base du diagnostic anatomopathologique de toute tumeur. 

Certains types de tumeurs ont une evolutivite particuliere, une extension preferentielle, une sensi- 
bilite aux traitements plus ou moins importante : le traitement peut etre tres different suivant le type 
histologique de la tumeur. 

Certains types de tumeurs doivent etre identifies pour des raisons d'enquete genetique ou sont con- 
siders comme maladies professionnelles. 

Neanmoins, dans certains organes un type de tumeur est tres preponderant. Les adenocarcinomes 
represented 95 % des tumeurs malignes du sein. Par habitude, le terme de cancer du sein est sou- 
vent utilise en pratique pour designer les adenocarcinomes de la glande mammaire. Mais d'autres 
tumeurs malignes du sein plus rares existent (angiosarcomes, tumeurs phyllodes...). 

Dans d'autres organes, comme la peau, des types histologiques differents sont frequemment obser- 
ves (melanomes, carcinomes epidermoides). Le terme de cancer de la peau doit etre proscrit. 


4.2.6 Benignite et malignite 


Tableau 1 Criteres de distinction entre tumeurs benignes 
et tumeurs malignes. 


Tumeurs benignes 

Tumeurs malignes 

Bien limitee 

Mai limitee 

Encapsulee 

Non encapsulee 

Histologiquement semblable au tissu 
d'origine 

Plus ou moins semblable au tissu d'origine 
(dedifferenciation, differenciation aberrante) 

Cellules regulieres 

Cellules irregulieres (cellules cancereuses) 

Croissance lente 

Croissance rapide 

Refoulement sans destruction des tissus 
voisins 

Envahissement des tissus voisins 
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Pas de recidive locale apres exerese 
complete 

Recidive possible apres exerese supposee totale 

Pas de metastase 

Metastase(s) 


Deux grandes categories de tumeurs sont connues : 


• Les tumeurs benignes 

• Les tumeurs malignes ou cancers. 

La difference fondamentale entre ces deux types de tumeurs est que les tumeurs malignes ont la 
capacite de donner des foyers tumoraux secondaires situes a distance du foyer tumoral initial (pri- 
mitif). Ces foyers tumoraux secondaires sont appeles metastases. La survenue de metastases ne 
s'observe que dans des tumeurs malignes. 

De plus, les tumeurs malignes manifestent souvent une plus grande agressivite locale (envahisse- 
ment, destruction, recidive apres exerese) vis a vis des tissus de voisinage que les tumeurs beni- 
gnes. 

Exceptions : 

• De rares tumeurs malignes ne donnent pas de metastases, mais sont tres agressives localement 
(carcinome basocellulaire cutane) = tumeur a malignite locale 

• De rares tumeurs benignes ont une forte tendance a l'envahissement local et la recidive (tu- 
meur desmoi'de). 

Une tumeur benigne peut, malgre sa benignite, menacer la vie du patient (tumeur volumineuse ou 
mal placee, saignement tumoral). Une tumeur maligne menace toujours la vie du patient, mais cer- 
taines tumeurs malignes sont peu agressives. 

Certains tumeurs benignes peuvent secondairement donner lieu a un cancer. On appelle ces tu- 
meurs benignes des tumeurs a malignite potentielle. Un exemple tres frequent est celui des ade- 
nomes coliques (benins) qui peuvent se transformer en adenocarcinomes (malins). 
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Figure 49 Cancer du rectum et polypes 


4.2.7 Differenciation tumorale 

Le tissu tumoral tend a reproduire l'aspect d'un tissu normal : 

• Soit le plus souvent l'aspect du tissu dont les cellules tumorales sont originaires 

• Soit plus rarement un tissu different : la tumeur est dite metaplasique. 

Exemple : l'epithelium bronchique est borde d'un epithelium cylindrique (glandulaire) ; les cancers 
bronchiques peuvent etre des tumeurs a differentiation glandulaire, ou des tumeurs metaplasiques 
a differenciation malpighienne (ressemblant a un epithelium malphigien). 

La tendance d'une tumeur a ressembler a un tissu normal adulte ou embryonnaire est appelee dif- 
ferenciation tumorale. La differenciation d'une tumeur un des elements tres importants pour classer 
les tumeurs dans les categories definies appelees types histologiques des tumeurs (voir plus haut). 

La differenciation peut etre : 

• Bonne : le tumeur ressemble nettement et de fa§on homogene au tissu normal (tumeur bien 
differenciee) 

• Laible : la ressemblance est peu marquee ou focale (tumeur peu differenciee). 

En general, les tumeurs benignes sont bien differenciees, alors que les tumeurs malignes peuvent 
etre bien ou peu differenciees. Souvent la differentiation tumorale des tumeurs malignes se reduit 
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a la presence de quelques caracteres microscopiques. De ce fait, il est parfois difficile d'etablir la 

differenciation d'une tumeur maligne et, done, son origine presumee. 

A noter la possibility de : 

• Cancer anaplasique : tumeur maligne sans aucune differenciation 

• Carcinome indifferencie : tumeur maligne a differenciation epitheliale sans que l'on puisse 
dire s'il s'agit d'une differentiation malpighienne ou glandulaire. 

Methodes d'etude de la differenciation : 

Aspect histopathologique observe sur des preparations standards colorees par l'HES : 

• Cellules cohesives reunies etroitement par des ponts d'union : differenciation malpi- 
ghienne 

• Formations de tubes glandulaires : differenciation glandulaire 

Dans certains cas, il est fait appel a l'histochimie : 

• Presence dans ou a l'exterieur des cellules tumorales de substances colorees par le bleu 
alcian = mucopolysaccharides temoignant d'une mucosecretion = differenciation 
glandulaire 

• Presence dans les cellules tumorales de pigment melanique = differenciation melano- 
cytaire 

Une technique actuellement tres utilisee est 1'immunohistochimie qui permet la detection 

d'antigenes ou d'epitopes caracteristiques d'un type tissulaire dans les cellules tumorales : 

• Expression des cytokeratines par les tumeurs epitheliales 

• Expression de la vimentine par les tumeurs conjonctives 

• Expression de l'antigene leucocytaire commun dans les tumeurs a differenciation leu- 
cocytaire 


Tableau 2 Correspondance entre la presence d'une proteine detectee par 
immunohistochimie et le type de tumeur. 


Molecules 

Types cellulaire 

Tumeur 

Molecules de surface 



Antigene leucocytaire commun 

CD 20 

CD3 

Cellules nuclees sanguines 
Lymphocytes B 
Lymphocytes T 

Hemopathies 
Lymphomes B 
Lymphomes T 

Filaments intermediaires 
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Cytokeratine 

Vimentine a 

Desmine 

Neurofilament 

Proteine Gliale Fibrillaire 

Actine musculaire lisse 

Cellules epitheliales 
Cellules mesenchymateuses 
Cellules musculaires strides 
Cellules neuronales 
Cellules gliales 
Cellules musculaires lisses 

Carcinomes 

Sarcomes 

Rhabdomy os arcome 
Tumeurs nerveuses 
Gliomes 

Leiomyosarcome 

Autres 



HMB45 

Chromogranine 

Enolase Neuronale Specifique 

(NSE) 

Cellules melanocy takes 
Cellules neuroendocrines 
Cellules neuronales 

Melanomes 

Tumeurs neuroendocrines 
Tumeurs nerveuses 
Neuroblastomes 


a. Presente au niveau de certains carcinomes 


Rarement, c'est seulement la microscopie electronique qui permet la mise en evidence 
d'organites subcellulaires caracteristiques. Exemple : desmosomes dans un meningiome. 


Tableau 3 Relations entre la presence d’un element ultrastructural et un type tumoral 


Organite, element ultrastructural 

Type tumoral 

Desmosomes, tonofilaments 

Carcinome epidermoide 

Microvillosites, cils 

Adenocacinome 

Grains de neurosecretoires 

Carcinome neuroendocrine 

Corps de Weibel-Palade 

Angiosarcome 

Myofilaments 

Rhabdomyosarcome 

Melanosomes 

Melanome 


L'etude de la differenciation tumorale peut done necessiter des techniques speciales pou- 
vant necessiter des techniques particulieres de conservation du tissu : congelation, fixateur 
special (glutaraldehyde). La base de l'interpretation reste la coloration standard. 
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4.2.8 Nomenclature 


Tableau 4 Classification histologique des tumeurs 


Tissu d’origine 

Benigne 

Maligne 

Tissu epithelial 

Malpighien 

Papillome malpighien 

Carcinome epidermoide 

Transitionnel 


Carcinome basocellulaire 
Carcinome transitionnel 

(urothelium) 

Glandulaire 

Adenome 

Adenocarcinome 

Tissu conjonctif 
commun 

Fibrocytaire 

Fibrome 

Fibrosarcome 

Histiocytaire 

Histiocytofribrome 

Histiocytome malin fibreux 

Tissu conjonctif 
specialise 

Adipeux 

Lipome 

Liposarcome 

Musculaire lisse 

Leiomyome 

Leiomyosarcome 

Musculaire strie 

Rhabdomyome 

Rhabdomyosarcome 

Vasculaire 

Angiome 

Angiosarcome 

Cartilagineux 

Chondrome 

Chondrosarcome 

Osseux 

Osteome 

Osteosarcome 

Tissu 

hematopoi'etique 

Lymphoide 


Lymphomes 

Myeloide 


Syndromes myeloproliferatifs 

Tissu nerveux 

Meninge 

Meningiome 


Nerf peripherique 

Schwannome 

Schwannome malin 

Tissu de soutien du 

(neurinome) 
Neurofibrome 
Astrocytome, gliome 

Glioblastome 

SNC 



Tissu mesothelial 

Mesotheliome ben in 

Mesotheliome malin 
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Tissu melanique 

Naevus 

Melanome 

Tissu germinal et 

embryonnaire 

Gonies 


Seminome, dysgerminome 

Annexes embryon- 

naires 

Sac vitellin 


Tumeur du sac vitellin 

Placenta 

Mole hydatiforme 

Choriocarcinome 

Disque embryon- 


Carcinome embryonnaire 

naire 

Complexe (pluritis- 

Teratome mature ovarien 

Teratome immature, mixte ou 

sulaires 


mature (testicule) 

A differenciation de 


Tumeurs du blasteme 

type embryonnaire 


(nephroblastome, neuroblastome) 


Chaque type histologique de tumeur est designe par : 


Un prefixe ou un qualificatif correspondent a la differenciation tumorale 

Aden- de adenos = glande : tumeur (a differenciation) glandulaire 

Angio- : tumeur a differenciation vasculaire ; lipo- : tumeur a differenciation 

adipocytaire 

Malpighien ou epidermoide = tumeur (epitheliale) a differenciation malpighienne 

Neuro-endocrine 

Urothelial 

Un suffixe ou un terme isole designe s'il s'agit d'une tumeur benigne ou maligne 

Le suffixe -ome designe une tumeur benigne : adenome (aden - ome) = tumeur benigne 
(epitheliale) a differenciation glandulaire. 

Le terme carcinome designe une tumeur maligne epitheliale (carcinome epidermoide, ade- 
nocarcinome, carcinome urothelial,... ; le terme sarcome designe une tumeur maligne con- 
jonctive qui peut etre differenciee dans le sens vasculaire (angiosarcome : sarcome a 
differenciation vasculaire), adipocytaire (liposarcome),... 

Le suffixe -atose designe une maladie caracterisee par la survenue de tumeurs multiples du 
meme type histologique. Exemple : papillomatose = maladie carcacterisee par la survenue 
de multiples tumeurs a type de papillomes. 

Des exceptions importantes sont a connaitre : 

• Les termes de lymphome et de melanome designent toujours des tumeurs malignes 

• Le terme de teratome ne prejuge pas de la benignite ou de la malignite. 
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4.3 La cellule cancereuse et le stroma tumoral 


4.3.1 La cellule cancereuse 

La cellule cancereuse est le siege de lesions genetiques : 

— anomalies geniques, notamment des genes suppresseurs de tumeur et des oncogenes 

— anomalies de fragments chromosomiques ou de chromosomes entiers 

— plus generalement d'une instability genetique 

— ainsi que des perturbations des mitoses. 

Sans que le plus souvent on puisse attribuer telle lesion a telle anomalie genetique, les alterations 
genetiques et les troubles de la mitose sont responsables d' anomalies du materiel nucleaire qui sont 
visibles microscopiquement sur des cellules fixees. Ces anomalies sont associees a des anomalies 
cytoplasmiques et sont appelees anomalies cyto-nucleaires ou atypies cyto-nucleaires, et consti- 
tuent les criteres cytologiques de malignite. 


4.3.2 Criteres cytologiques de malignite 

Anomalies des noyaux : 

— Taille : augmentation, inegalite (anisocaryose) 

— Contenu : chromatine irregulierement repartie (mottes), hyperchromatisme 

— Forme : contours irreguliers, incisures 

— Forme : contours irreguliers, incisures 

— Nucleole : augmentation de taille, multiplicity, anomalies de forme 

— Mitoses : augmentation de nombre, anomalies de forme (mitoses tripolaires, asymetriques) 
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Figure 50 Cellule cancereuse 


Anomalies des cytoplasmes : 

— Diminution de taille : augmentation du rapport nucleocytoplasmique 

— Basophilie 
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4.3.3 Validite des cri teres cytologiques de malignite 

Les criteres cytologiques de malignite permettent l'identification de cellules cancereuses dans les 
preparations cytologiques (cytodiagnostic). Ces criteres sont egalement importants pour juger de 
la malignite d'une tumeur dans un prelevement tissulaire. Enfin, ils represented souvent un des cri- 
teres de l'histopronostic (voir plus loin). 

Cependant, ces criteres n'ont pas une signification unique. En effet : 

— Des criteres cytologiques de « malignite » peuvent etre observes dans des tumeurs benignes 
ou des processus non tumoraux (viroses, chimiotherapie, necrose) 

— Certaines tumeurs malignes ne presented que peu de criteres de malignite (activite mitotique 
elevee des leiomyosarcomes uterins), voire aucun. 

Enfin, l'intensite des anomalies cyto-nucleaires peut varier suivant les conditions techniques, d'une 
partie a l'autre d'une tumeur, et peut etre jugee differemment suivant les observateurs. 

Les criteres cytologiques de malignite ne sont ni necessaires, ni specifiques des tumeurs malignes. 
Dans certains cas, le diagnostic d'une tumeur maligne repose sur : 

— l'identification du type tumoral 
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— des signes histopathologiques d'envahissement local caracteristiques des tumeurs malignes 
(emboles tumoraux, envahissements des nerfs) 

— la survenue de metastases. 


4.3.4 Le stroma 

Au dela d'une certaine taille (quelques millimetres), les foyers tumoraux necessitent une adaptation 
de leur micro-environnement cellulaire et extra-cellulaire. De plus, la presence d'un foyer tumoral 
suscite souvent une reaction de l'hote. 

Ces modifications des structures preexistantes induites par les cellules tumorales aboutissent a la 
formation d'un tissu conjonctif et inflammatoire, associe aux cellules tumorales, qui s'appelle le 
stroma. Le stroma fait partie integrante de la tumeur et participe a sa biologie et son aspect macros- 
copique et microscopique. 

Au minimum, le stroma comporte : 

— des cellule conjonctives (fibroblastes ou myofibroblastes) 

— des capillaires neoformes 

— des fibres extra-cellulaires (fibres collagene et elastiques). 

Le stroma a done un role de soutien (charpente fibreuse) et de nutrition (angiogenese). 
L'angiogenese est particulierement interessante a connaitre, car elle est indispensable a la croissan- 
ce tumorale et necessite une proliferation de cellules endotheliales dont les mecanismes, comple- 
xes, sont differents des mecanismes de proliferation des cellules tumorales. De nombreux essais 
therapeutiques font appel a des substances inhibant l'angiogenese pour freiner la croissance des 
foyers tumoraux. 

Differentes modifications peuvent etre responsables de stroma particulars : 

— stroma tres pauvre, d'ou la necrose des cellules tumorales 

— stroma adaptatif (proportion adaptee de capillaires juxtaposes aux cellules tumorales) 

— stroma riche en fibres d'ou un aspect de bloc fibreux tres dur dans lequel de rares cellules tu- 
morales sont observees ; cette fibrose peut etre retractile, comme dans certaines cicatrices pa- 
thologiques (linite gastrique, squirrhe mammaire)), comme dans certaines cicatrices 
pathologiques 
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— stroma oedemateux ou myxoide 
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— stroma inflammatoire 


• cellules lymphoides associees a la tumeur, pouvant traduire une reaction immunitaire 
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• reaction inflammatoire aigue (« mastites » carcinomateuses) 
— stroma avec metaplasie osseuse ou chondroide 


2002 - 2003 Anatomie pathologique - Charles Duyckaerts, Pierre Fouret, Jean-Jacques Flauw 1 17/202 

FqcuItc dc mcdccinc 


Pierre et Marie CURIE 


Pathologie tumorale 



— stroma avec depot d'origine tumorale : 

• calcifications arrondies (calcospherites), 

• amylose (carcinomes medullaires de la thyroide) 
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4.4 Methodes de diagnostic 
anatomopathologique des tumeurs 


Les methodes anatomopathologiques sont basees sur l'examen macroscopique et microscopique de 
preparations cellulaires (cytopathologie) ou tissulaires (histopathologie). Liberation des preleve- 
ments par une fixation defectueuse ou l'absence de renseignements cliniques adequats peuvent etre 
responsables d’erreurs tres prejudiciables aux patients. 


4.4.1 Cytodiagnostic 

II repose sur la connaissance des caracteres morphologiques de la cellules cancereuse (voir chapitre 
precedent). 

Plusieurs prelevements peuvent etre etudies : 

— liquides recueillis par ponction d'epanchement dans une cavite (pleurale = pleuresie, perito- 
neale = liquide d'ascite) ; liquide cephalo-rachidien (ponction lombaire) ; liquide urinaire ; 
dans ces cas la partie technique est realisee au laboratoire du service d'anatomie pathologique 
(cytocentrifugation) ; 

— de meme, les appositions (empreintes) ou raclages au niveau de la tranche de section d'un pre- 
levement tissulaire (ganglion lymphatique) sont realises au laboratoire ; 

— les produits de raclage comme les frottis cervico-vaginaux et les produits de cytoponction 
d'organes ou de tumeurs sont etales et fixes par le medecin qui realise le prelevement, qui est 
done directement responsable de sa qualite technique. 

Le cytodiagnostic presente des avantages indeniables : 

— rapidite 

— faible invasivite 

— peu douloureux 

— faible cout 

Mais il permet uniquement de detecter la presence de cellules anormales et ne peut pas determiner 
si un cancer est invasif ou pas. Le cytodiagnostic depend fortement de l'anatomopathologiste (plus 
ou moins experiment^). 

Le cytodiagnostic est particulierement indique dans le depistage de lesions muqueuses peu visi- 
bles macroscopiquement, done les lesions debutantes, car il permet d'examiner plus ou moins sys- 
tematiquement une grande surface. L'exemple le plus connu est celui des frottis de depistage des 

lesions neoplasiques du col uterin : 

— les frottis sont realises au niveau vaginal, exo - et endo - cervical 

— les etalements pas trop epais sont fixes immediatement par une laque ou un melange alcool- 
ether sur des lames propres 

— coloration par le Papanicolaou. 
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Pratiques avec une periodicite adequate, les frottis cervico-vaginaux sont une methode efficace et 
peu couteuse de depistage des cancers du col uterin 



La presence de cellules suspectes fait pratiquer une biopsie pour preciser le stade du cancer (invasif 
ou non invasif). La decouverte de lesions a un stade non invasif (intra-epithelial) permet de realiser 
une intervention chirurgicale limitee (conisation) qui previent la survenue d'un cancer invasif, de 
beaucoup moins bon pronostic. 
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Le cytodiagnostic est egalement important pour la detection des lesions intra-epitheliales (carcino- 
me in situ) de la vessie (cytologie urinaire), car ces lesions planes sont peu visibles. 

En cas de pathologie localisee (epanchement, nodule,...), le cytodiagnostic a surtout une valeur 
d'orientation. Ainsi : 

• la ponction d'un ganglion lymphatique permet d'orienter vers un carcinome ou un lymphome, 
dont les bilans sont differents 

• la ponction d'un nodule froid de la thyrorde, quand elle est negative apres avoir ete examinee 
par un cytopathologiste experiments, permet de surseoir a une intervention chirurgicale. 

Le cytodiagnostic peut confirmer la metastase d'un cancer connu. 


4.4.2 Prelevements tissulaires 

Types de prelevements 

— la biopsie simple a l'aiguille, punch (cutanee), endoscopique (fibroscopie digestive, 
bronchique, cystoscopie, laryngoscopie), chirurgicale (plus volumineuse) : ces prele- 
vements sont partiels et les resultats ne permettent pas de prejuger le diagnostic 
d'autres lesions de voisinage qui n'ont pas ete biopsiees ; 

— les produits de curetage ne permettent pas de determiner si une exerese est 
complete ; 

— la biopsie-exerese : exerese de la totalite de la lesion et d'une collerette minimale de 
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tissu avoisinant ; 

— la piece operatoire : la lesion et les tissus environnants de fagon plus ou moins eten- 
due, eventuellement associee a un ou plusieurs prelevements ou curages ganglionnai- 
res. Le curage ganglionnaire comprend un ensemble de ganglions dans un territoire 
anatomique de drainage de la tumeur. 

Exemple : cancer du sein 

— biopsie a l'aiguille 

— tumorectomie 

— quadrantectomie 

— mastectomie 

— curage ganglionnaire axillaire. 

Les biopsies doivent etre de taille suffisantes, etre dirigees sur la lesion en evitant les zones 
de necrose, ne pas etre alterees par la cauterisation. 

Les pieces operatoires doivent etre reperees et orientees. 

La fixation doit etre la plus rapide possible avec un fixateur adequat dans un recipient suf- 
fisamment spacieux. Soit la fixation est realisee sur le lieu du prelevement, soit le preleve- 
ment est achemine a l'etat frais dans les meilleurs delais au laboratoire. Le prelevement a 
l'etat frais permet : 

— des photographies « realistes » 

— un examen extemporane 

— des appositions 

— des prelevements pour congelation 

— des prelevements dans des fixateurs particuliers. 

Les prelevements a l'etat frais sont particulierement recommandes pour les lymphomes (ap- 
positions, fixation conservant les antigenes, congelation pour biologie moleculaire) et dans 
tous les cas inhabituels. 

Examen extemporane 

— prelevement a l'etat frais au cours d'une intervention chirurgicale 

— coupe a congelation 

— resultat dans les minutes suivant le prelevement 

— indiquee dans les cas ou le resultat peut modifier le geste operatoire 

— doit toujours etre considere comme un examen partiel et temporaire, en attente du re- 
sultat de l'examen definitif apres fixation. 

Examen macroscopique 

il est base sur l'examen a l'oeil nu ou parfois a l'aide d'une loupe d'une piece operatoire. Les 
caracteres macroscopiques d'une tumeur sont responsables : 

— de l'aspect clinique (tumeur cutanee) 

— de l'imagerie 

— de l'aspect endoscopique. 

II y a done une correlation entre ces differentes approches, l'examen macroscopique anato- 
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mopathologique permettant la realisation directe de coupes et des prelevements multiples. 
L'examen anatomopathologique est guide par les renseignements cliniques, la comparaison 
avec des radiographies pre- ou post-operatoires, les resultats de biopsies anterieures ou d'un 
examen extemporane. Le but de l'examen macroscopique est de foumir : 

— un descriptif detaille des lesions 

— des photographies 

— des prelevements reperes et orientes destines a l'etude histopathologique. 

Outre des prelevements au niveau de la tumeur, il est necessaire de prelever systematique- 
ment les structures adjacentes (extension tumorale inapparente, maladie associee, condi- 
tion precancereuse), les ganglions lymphatiques, et les limites de l'exerese chirugicale. 
Certains caracteres macroscopiques sont evocateurs d'une tumeur maligne : 

— necrose tumorale 

— mauvaise limitation 

— absence de capsule 

— adherences aux tissus voisins 

— destructions tissulaires 

— nodules secondaires. 
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Cependant certaines tumeurs malignes se presenters de fa§on trompeuse : tumeur bien li- 
mitee, mobile, homogene... A l'inverse, certaines tumeurs benignes ou des processus non 
tumoraux presentent des caracteres inquietants de tumeur maligne. Seul l'examen micros- 
copique permet de poser le diagnostic d'une tumeur qu’elle soit benigne ou maligne. 

Examen microscopique 

• diagnostic d'un type histologique de tumeur ; 

• histopronostic de certaines tumeurs malignes : certaines tumeurs de meme type his- 
tologique, au meme stade d'extension, ont une evolutivite differente ; dans certains ty- 
pes de tumeurs, cette evolutivite est correlee a la presence de caracteres 
histopathologiques, qui permettent done de prevoir l'agressivite de la tumeur (histo- 
pronostic). Suivant les types de tumeurs, l'histopronostic est base sur des caracteres de 
differenciation, l'importance des anomalies cyto-nucleaires, la necrose, l'activite mi- 
totique. Ces differents criteres sont souvent resumes de fa§on numerique sous forme 
d'un score. L'histopronostic s'applique notamment au cancer du sein, de la prostate, 
du rein, aux carcinomes urotheliaux (vessie), aux sarcomes osseux et des parties 
molles. L'histopronostic peut avoir des consequences majeures dans la prise en charge 
de certaines tumeurs. Mais il reste relativement dependant de l'expertise de l'anatomo- 
pathologiste. 

• facteurs predictifs de certaines tumeurs malignes : la prediction ne conceme pas 
l'agressivite spontanee de la tumeur, mais la reponse eventuelle a un traitement com- 
plementaire. Exemple : cancers du sein : la presence de recepteurs aux oestrogenes 
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permet de predire une bonne reponse aux traitements anti-oestrogenes 

• extension d'une tumeur maligne etablie d'apres les donnees anatomopathologiques 
(pTNM) a comparer aux donnees preoperatoires (TNM) : T permet de definir des sta- 
des d'extension de la tumeur au plan local, N permet de definir des stades d'extension 
lies a la presence de metastastases ganglionnaires regionales, M conceme les metas- 
tases a distance (le plus souvent donnees d'imagerie ou de cytodiagnostic par ponc- 
tion) 

• etat des limites d'exerese : saines, saines mais proches de la tumeur, siede d'une dys- 
plasie ou d'un cancer in situ, atteinte par la tumeur de fa§on focale ou multifocale. 


4.5 Histoire naturelle des cancers 


Elle comprend : 

• Un stade initial 

• Un stade d'invasion locale 

• Un stade de generalisation : survenue de metastases 


4.5.1 Stade initial 

Le processus cancereux debute par : 

— Une lesion genetique d'une ou plusieurs cellules 

— Une expansion clonale d'une cellules lesee. 

Les cellules cancereuses ulterieures derivent d'un meme clone : elles sont monoclonales. La mo- 
noclonalite est un element diagnostic en faveur de la nature cancereuse d'une proliferation cellu- 
laire. Elle peut etre mise en evidence par immunohistochimie au niveau des cellules 
plasmocytaires : une tumeur a differenciation plasmocytaire exprimant une seule chaine legere 
d'immunoglobuline (kappa ou lambda) est maligne. La monoclonalite peut egalement etre mise en 
evidence par des techniques de biologie moleculaire utiles pour le diagnostic de certains lympho- 
mes. 

D'autres lesions genetiques surviennent. Puis apparaissent les premieres lesions reconnaissables a 
l'examen microscopique. Elles forment un ensemble lesionnel complexe generalement appele dys- 
plasie associant : 

— Des anomalies de nombre des cellules : hyperplasie 

— De la differenciation : dedifferenciation, differenciation anormale 

— Des anomalies cyto-nucleaires (voir section 4.3, « La cellule cancereuse et le stroma 
tumoral », page 110) 

— Une activite mitotique souvent augmentee 

— Des figures d'apoptose 
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— Et, dans les formes les plus avancees, disorganisation architecturale. 

L'accumulation de lesions genetiques aboutit a la formation d'un cancer avec son potentiel d'in- 
vasion des tissus voisins et de metastases. Le moment de la transformation de la dysplasie (lesion 
precancereuse) en cancer n'est pas defini avec precision. Au niveau des epitheliums separes du tis- 
su conjonctif par une membrane basale bien distincte, il est possible de decrire un stade de cancer 
in situ (carcinome in situ) : 

— Generalement, le carcinome in situ ne se distingue pas des degres les plus avances de dyspla- 
sie (dysplasie severe) car il comporte les memes anomalies (atypies cyto-nucleaires, mitoses 
anormales, disorganisation architecturale) 

— Comme la dysplasie epitheliale, le carcinome in situ est limite a l'epithelium et ne franchit pas 
la membrane basale 
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— Un carcinome in situ risque de se tranformer en carcinome invasif, mais ne donne pas lui- 
meme de metastase 

Exemple : col uterin 

— Infection par papillomavirus (virus oncogenes sexuellement transmis) 

— Survenue d'une dysplasie du col uterin non detectee par des frottis cervico-vaginaux 
— Survenue 10 ans plus tard d'un carcinome epidermoide invasif du col uterin 
— Metastase ganglionnaire iliaque 

— Un carcinome in situ peut etre associe a un carcinome invasif developpe en un autre point de 
l'epithelium. 

En dehors des epitheliums, il n'est pas possible de definir un stade de cancer in situ (sauf pour la 
lignee germinale testiculaire). Le terme de dysplasie est alors utilise pour designer la survenue 
d'atypies cyto-nucleaires en l'absence de signes d'invasion franche : dysplasie hematopoietique par 
exemple. 


4.5.2 Condition precancereuse 

Affection caracterisee par un risque eleve de survenue d'un cancer. Une condition precancereuse 
est distincte d'une lesion precancereuse. Exemple : 

• La polypose colique familiale est une condition precancereuse car son evolution se complique 
constamment de cancers coliques 

• Elle se traduit par la survenue de multiples adenomes coliques (tumeurs a malignite potentiel- 

le) 

• Ces adenomes se compliquent de dysplasie (lesion precancereuse) 

• La dysplasie precede le developpement d'un adenocarcinome. 

Le developpement du cancer doit etre prevenu par un traitement approprie (colectomie dans le cas 
d'une polypose colique familiale). 
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4.5.3 Stade d'invasion locale 

L'invasion des structures normales d'un tissu est une caracteristique des cellules cancereuses. Au 
niveau des epitheliums, la premiere etape est le franchissement de la membrane basale. Puis, les 
cellules cancereuses envahissent les structures de proche en proche. Ceci definit l'extension par 
contiguite. Deux mecanismes sont en jeu : 

— La mobilite des cellules cancereuses qui se dispersent dans le tissu de fa§on plus ou moins 
centrifuge en s'insinuant entre les structures preexistantes 

— La destruction des structures preexistantes par des proteases d'origine tumorale. 

L'aspect macroscopique depend du type de l'organe et de l'importance des phenomenes de 
destruction : 

— organe plein : nodule, cavite en cas de necrose tumorale centrale 

— organe creux : 

• developpement dans la lumiere (exophytique) : polype, bourgeonnement 

• developpement vers la profondeur : ulceration, infiltration. 
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Certaines tumeurs sont kystiques (cancers de l'ovaire). 

L'extension par contiguite et la reaction stromale sont responsables des caracteres habituels des 
cancers : mauvaise limitation, adherences (voir section 4.4.2 page 123). La reaction stromale peut 
etre a l'origine d'aspects particulars (voir section 4.3.4 page 113). 

L'infiltration sans destruction, ni effet de masse, peut etre a l'origine d 'une augmentation de volume 
diffuse de l'organe, voire s'etendre sans modification macroscopique. 

L'extension locale est souvent responsable de signes cliniques : 


— compression d'un canal excreteur : un cancer du pancreas comprimant le canal choledoque est 
a l'origine d'un ictere 

— envahissement autour de nerfs : douleurs 

— rupture dans une lumiere : un cancer du rein envahissant un calice provoque une hematurie. 

D'autres manifestations ne sont pas dus a l'extension locale, mais a l'action a distance de differentes 
substances secretees par la tumeur : il s'agit des syndromes paraneoplasiques (hypercalcemie, po- 
lyglobulie,...). 

L'extension locale conditionne en grande partie la possibility de pratiquer une resection chirurgi- 
cale de la tumeur. La resecabilite est souvent un facteur pronostic majeur pour les cancers. II peut 
etre necessaire de pratiquer des examens extemporanes pour savoir lors de l'intervention si l'exe- 
rese est en zone saine. Au niveau de la piece de resection, l'examen anatomopathologique precise 
le stade d'extension, le plus souvent en utilisant la classification TNM qui depend de chaque or- 
gane. 

Certains elements sont importants pour le pronostic : 
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— la profondeur de l'extension appreciee soit par la couche la plus profonde atteinte (cancers 
du colon, vessie), soit par mesure precise depuis la surface (melanomes cutanes, cancer de la 
langue,...). 



— la presence d'emboles tumoraux, c'est a dire la presence d'amas de cellules tumorales dans 
les vaisseaux : cette atteinte signifie que la tumeur a acces a la circulation, et done risque d'etre 
deja disseminee. 


4.5.4 Stade de dissimination metastatique 

Les metastases sont des foyers secondaires situes a distance d'un foyer primitif. La survenue de me- 
tastases est liee a la circulation de cellules tumorales qui s'implantent a distance dans un autre 
organe, puissent croissent pour former une deuxieme tumeur independante de la premiere. 
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Trois voies de metastases sont decrites : 


— la voie lymphatique 

— la voie sanguine 

— la voie cavitaire (plevre, cavite peritoneale, canal lombaire). 

Une tumeur peut egalement ensemencer un trajet de ponction ou de biopsie (sarcomes), mais il ne 
s'agit pas de metastase. 

Pour la voie sanguine, les etapes du processus metastatique sont les suivantes : 

— Invasion de vaisseaux capillaires sanguins (site primaire) 

— Cellules circulantes dans le sang ou la lymphe 

— Au niveau de l'organe cible 

— Arret 
— Thrombose 
— Diapedese 

— Quiescence (micrometastase) 

— Proliferation 

— Elaboration d'un stroma : angiogenese (des 3-4 mm). 

Les etapes pour la voie lymphatique sont semblables. Les communications entre voie lymphatique 
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et voie sanguine font que des metastases par voie lymphatique donnent lieu a des metastases par 
voie sanguine. 

Pour la voie endocavitaire, le mecanisme est legerement different : en general, le tumeur envahit 
le feuillet bordant la cavite, puis se rompt dans celle-ci. Les elements tumoraux, en regie associes 
a un epanchement liquidien a type d'exsudat, souvent hemorragique, s'implantent a distance. 

Par rapport au foyer primitif, les metastases surviennent en general au cours de 1'evolution d'un 
cancer connu, parfois tres longtemps apres que ce cancer ait ete diagnostique et traite. Parfois, la 
dissemination metastatique se produit tres precocement, les metastases etant presentes des le debut 
de la phase clinique de la maladie (metastases synchrones). Dans certains cas, ce sont les metasta- 
ses qui revelent le cancer (metastases precessives) dont le foyer primitif (preexistant aux metasta- 
ses par definition) n'est pas connu et doit etre identifie. 

Deux types de metastases sont decrites : 

— les metastases ganglionnaires lymphatiques regionales 

— les metastases a distance viscerales ou ganglionnaires lymphatiques. 

Dans le bilan d'extension, les metastases ganglionnaires regionales sont classifies par la lettre N, 
les metastases a distance par la lettre M. 

Aspect macroscopique 

Une metastase peut etre unique et presenter le meme aspect macroscopique qu'une tumeur 
primitive. 

Certains aspects sont plus particulierement evocateurs de metastases : 

— nodules multiples dissemines dans un organe (« lacher de ballons » pulmonaire) 

— envahissement diffus d'un organe (lymphangiose carcinomateuse pulmonaire) 

— envahissement de dehors en dedans autour d'un organe creux (vessie, colon,...). 
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Les metastases ganglionnaires lymphatiques provoquent ou non une augmentation de vo- 
lume du ganglion (adenopathie). Une adenopathie au voisinage d'un cancer n'est pas syno- 
nyme de metastase : il peut s'agir d'une adenite, d'un blocage lymphatique. 

Aspects microscopiques 

Une metastase peut etre identique a la tumeur primitive ou etre plus differenciee, moins dif- 
ferenciee, ou ne comporter qu'une composante d'une tumeur complexe. 
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Le type histologique de la tumeur (carcinome epidermoide, adenocarcinome, melanome) 
peut orienter la recherche du foyer primitif en cas de metastase precessive. Certains mar- 
queurs immunohistochimiques sont utiles : 

— soit pour identifier un type tumoral : HMB45 orientant vers un melanome 

— soit pour identifier plus ou moins precisement un tissu particulier : PSA (prostate spe- 
cific antigen), thyroglobuline (thyroide). 

Le siege de la metastase est egalement important pour des raisons anatomiques (drainage 
sanguin et lymphatique). En effet, les cellules tumorales ont tendance a s'arreter dans des 
organes places comme des filtres sur les voix de dissemination : 

— circulation porte : foie 

— circulation generale : poumons, os, rein, cerveau 

— circulation lymphatique : ganglion lymphatique dans le territoire de drainage lympha- 
tique. 

Cependant, la localisation metastatique est egalement dependante d’affinites de certains tis- 
sus cancereux pour certains tissus « hotes »: 

— metastases osseuses des cancers de la prostate du sein, de la thyroide, du rein 
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— metastases cerebrales des cancers bronchiques 

— metastases ovariennes des cancers gastriques 

— metastases cutanees des cancers du sein... 

Une grande part du traitement des cancers vise a prevenir la survenue de metastases. Le ris- 
que metastatique depend : 

— du type histologique de la tumeur 

— de l’histopronostic 

— de 1’ extension locale 

— de 1’ extension regionale. 

D’une fag on generale, plus le traitement est precoce, la moins la tumeur est etendue, et 
moins eleve est le risque metastatique. Si le risque de metastase est eleve, il justifie des trai- 
tements a but preventif : 

— chimiotherapie 

— curage ganglionnaire prophylactique. 
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4.6 Tumeurs epitheliales 


Tableau 5 Classification des tumeurs epitheliales 


TUMEURS 

MALPIGHIENNES 

UROTHELIALES 

(a cellules transiti- 
nelles) 

GLANDULAIRES 

Benignes 

Papillome 


Adenome 

Malignes 

Carcinome 

epidermoide 

Carcinome 

transitionnel 

Adenocarcinome 


— differencie 

• mature 

• immature 

— peu differencie 

— Grade I 

— Grade II 

— Grade III 

bien differencie 
moyennement differencie 
peu differencie 


Le carcinome indifferencie est un carcinome ni malpighien, ni glandulaire. 


Ce sont les tumeurs les plus frequentes. Les tumeurs epitheliales malignes (carcinomes) sont tres 
lymphophiles. 

Les epitheliums appartiennent soit a des revetements malpighiens (peau, muqueuses malpighien- 
nes), urotheliaux (voies excreto-urinaires), glandulaires (muqueuses glandulaires), ou a des glan- 
des. Les tumeurs epitheliales reproduisent ces differents aspects. Un epithelium est une structure 
specialisee dont les cellules sont jointives. Les tumeurs a differenciation epitheliale forment done 
des structures cohesives (glandes, travees, cordons,...) qui permettent de les reconnaitre. De rares 
carcinomes sont formes de cellules independantes. 
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Neanmoins, toutes les tumeurs epitheliales expriment des cytokeratines, qui sont des filaments in- 
termediaires detectables par immunohistochimie. 


4.6.1 Tumeurs a differenciation malpighienne 

Les tumeurs benignes sont frequemment formees de papilles, axes conjonctifs sur lesquels repo- 
sent un epithelium malpighien non dysplasique, parfois keratinise. Ce sont des papillomes malpi- 
ghiens, parfois d'origine virale (verrue). 
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Les tumeurs malignes sont des carcinomes epidermoides bien ou peu differencies. La differencia- 
tion malpighienne se manifeste par la presence de grandes cellules quadrangulaires a limites nettes 
etroitement unies par des ponts d’ union. La maturation designe 1’ elaboration par les cellules tumo- 
rales de keratine, soit d’apparence normale avec disparition des noyaux (orthokeratose), soit d’ as- 
pect anormal avec persistence de noyaux (parakeratose) ou dans des cellules individuelles 
(dyskeratose) 
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Les carcinomes epidermoides ont des causes bien connues, differentes selon les organes : 


— Peau : exposition aux UV 

— Col uterin : vims oncogenes (papillomavirus) 

— Voies aeriennes : fumee du tabac 

— CEsophage : tabac et alcool. 

Les carcinomes epidermoides invasifs sont sou vent precedes par des lesions non-invasives, limi- 
tees a l'epithelium, dont le depistage et le traitement sont a la base de la prevention de ces cancers 
(voir section 4.5 page 128). 

Ces lesions non-invasives peuvent etre associees a des lesions invasives en un autre endroit de 
l'epithelium. 

Au niveau des voies aerodigestives, l'exposition a la fumee du tabac expose les patients au risque 
d'un deuxieme carcinome epidermoide dans une deuxieme localisation proche ou plus eloignee. 
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Le carcinome epidermoide n'est pas le seul carcinome des voies aerodigestives lie au tabac, qui est 
egalement responsable de carcinomes a petites cellules bronchiques et d'adenocarcinomes pulmo- 
naires. 

Au niveau de la peau, en dehors des carcinomes epidermoides « habituels » dits spinocellulaires, 
une forme particuliere de carcinome epidermoide est le carcinome basocellulaire, constitue princi- 
palement de cellules d'aspect basal et dont l'agressivite est seulement locale. 
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4.6.2 Tumeurs a differenciation glandulaire 

Les tumeurs benignes sont des adenomes. Parfois ces tumeurs benignes comportent une prolifera- 
tion conjonctive associee a la proliferation epitheliale (adenomyome de prostate, adenofibrome du 
sein). 
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Les tumeurs malignes sont des adenocarcinomes. 

Quand la proliferation tumorale forme des cavites plus ou moins dilatees a type de kyste, ces tu- 
meurs sont appelees cystadenome et cystadenocarcinome, respectivement. 
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Les adenocarcinomes sont les cancers les plus frequents. Ils ont pour origine soit des muqueuses 
glandulaires (bronches, muqueuse digestive entre l'oesophage et l'anus, endometre, sinus de la face) 
ou des glandes (sein, prostate, thyrorde, pancreas, ovaire, rein, foie). 

Dans la plupart de ces organes (sauf le poumon), les adenocarcinomes representent la tumeur ma- 
ligne de loin la plus preponderate (>95 % des tumeurs malignes de l'organe). 

Les adenocarcinomes les plus frequents sont : 


— L'adenocarcinome du sein 


2002 - 2003 Anatomie pathologique - Charles Duyckaerts, Pierre Fouret, Jean-Jacques Hauw 151/202 

FqcuItc dc mcdccinc 


Pierre et Marie CURIE 


Pathologie tumorale 



;• 


-V* 


’v" 


— L'adenocarcinome de prostate. 


Les adenocarcinomes peuvent etre : 


— Bien differencies : constitues de glandes individualisees 
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— Moyennement differencies : structures polyadenoides 
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— Peu differenciees : rares lumieres glandulaires ou seulement mucosecretion intracellulaire. 

L'adenocarcinome invasif peut etre precede ou associe a des lesions non invasives, intra- 
epitheliales : carcinome in situ du sein, neoplasie intra-epitheliale prostatique, polyadenome coli- 
que avec dysplasie. 



Au stade d'invasion, le pronostic de ces cancers et leur traitement depend en grande partie de la 
presence de metastases ganglionnaires regionales : ganglions axillaires pour les adenocarcino- 
mes mammaires des quadrants externes, ganglions dans le mesocolon pour les adenocarcinomes 
coliques, ganglions iliaques pour les adenocarcinomes de prostate. 

Un autre element du pronostic est l'histopronostic (voir section 4.4 page 120). L'histopronostic est 
important pour les adenocarcinomes mammaires et prostatiques. 

Le renouvellement de certains tissus glandulaires (prostate, sein) depend a l'etat normal de secre- 
tions hormonales (androgenes, oestrogenes). Les adenocarcinomes de ces glandes peuvent etre de- 
pendants pour leur croissance des ces hormones, d'ou les traitements anti-hormonaux dans ces cas. 
Les cellules tumorales des adenocarcinomes mammaires hormono-dependants expriment a leur 
surface des recepteurs pour les oestrogenes, qui sont mis en evidence par immunohistochimie. 
Certains tissus glandulaires fixent de fay on tres forte certains composes, comme l'iode au niveau 
de la thyroide. La plupart des adenocarcinomes de la thyroide retiennent en partie cette capacite a 
fixer l'iode, d'ou la possibility de traitements par iode radioactif. 
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Devant une metastase d'un adenocarcinome dont le site primitif est inconnu, il est important de ne 
pas meconnaitre une origine prostatique ou thyroidienne, ces cas pouvant beneficier de traitements 
specifiques. 


4.6.3 Tumeurs a differenciation urotheliale 

Ces tumeurs sont presque toujours malignes : ce sont des carcinomes urotheliaux, qui se develop- 
pent exclusivement a partir de la muqueuse urotheliale de l'appareil urinaire. Le facteur etiologique 
principal est le tabagisme. Les carcinomes urotheliaux sont le plus souvent papillaires. 
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Les carcinomes urotheliaux papillaires peuvent etre superficiels, restant limites au plan de la mu- 
queuse, ou infiltrants quand ils envahissent le chorion, puis la musculeuse. Les carcinomes urothe- 
liaux non papillaires sont infiltrants. 

Les carcinomes urotheliaux papillaires superficiels recidivent, puis deviennent infiltrants. Les car- 
cinomes urotheliaux infiltrants conduisent a pratiquer une cystectomie pour eviter la survenue de 
metastases. 

Le carcinome in situ de la vessie est une lesion intra-epitheliale, plane, difficile a reperer en endos- 
copie, detectee par le cytodiagnostic urinaire, associee a un risque tres eleve d'invasion, et de mau- 
vais pronostic. 


4.6.4 Tumeurs a differenciation neuro-endocrine 

Des cellules neuro-endocrines sont associees de fagon diffuse aux epitheliums. II s'agit du systeme 
endocrinien diffus (SED), dont les cellules expriment des marqueurs epitheliaux (cytokeratines) et 
neuro-endocrines (chromogranine A, synaptophysine). Ces memes marqueurs immunohistochimi- 
ques sont presents dans les cellules tumorales des tumeurs correspondantes. 

L'equivalent des marqueurs neuro-endocrines est la presence de grains de neurosecretion en mi- 
croscopic electronique. 


2002 - 2003 Anatomie pathologique - Charles Duyckaerts, Pierre Fouret, Jean-Jacques Flauw 157/202 

iL 

focultc dc mcdccinc 


Pic<rc ct Marie CUBIC 



Pathologie tumorale 


Les tumeurs epitheliales neuro-endocrines sont malignes, mais d’agressivite tres variable. Deux tu- 
meurs sont relativement frequentes : 

— Le carcinoide de l’appendice est une tumeur peu agressive 

— Le carcinome a petites cellules est une tumeur tres agressive, d’emblee disseminee a plusieurs 
organes, lethale en quelques mois. 
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4.7 Tumeurs non epitheliales 

II s'agit principalement chez l'adulte : 

— Des lymphomes 

— Des melanomes 

— Des tumeurs conjonctives 

Les tumeurs embryonnaires sont tres particulieres. 

Enfin, d’autres tumeurs existent soit chez d’enfant, soit dans des tissus ou organes relevant de spe- 
cialties (tumeurs cerebrales, mesotheliomes, tumeurs neuro-ectodermiques...)- 


4.7.1 Lymphomes 

II s'agit toujours de tumeurs malignes qui se developpent principalement dans les ganglions lym- 
phatiques, parfois dans des visceres (lymphomes du tube digestif, pulmonaires...). A partir d'un ou 
plusieurs ganglions, la maladie peut diffuser, au foie, a la rate, et a la moelle hematopoietique 
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(biops ie osteo-medullaire). 

La survenue de certains lymphomes est favorisee par l'immunodepression (greffes, infection par le 
VIH) et l'infection par le vims Epstein-Barr. 

La differenciation des lymphomes est analysee par comparaison avec la differenciation des lignees 
lymphoides B ou T normales. La caracterisation des lymphomes fait obligatoirement appel a l'im- 
munohistochimie. Le CD 20 est le marqueur de la lignee B, le CD3 celui de la lignee T. Dans cer- 
tains cas, le diagnostic de lymphome fait appel a des techniques de biologie moleculaire. 

En pratique, la taille des cellules tumorales est un element important pour juger de l'agressivite d'un 
lymphome : les lymphomes a grandes cellules sont agressifs (lymphomes de haut grade). 

A part, il faut citer : 

— La maladie de Hodgkin, caracterisee par la presence de cellules de Sternberg. 
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— Le myelome, constitue par une proliferation plasmocytaire monoclonale avec ou sans secre- 
tion de chaines legeres d'immunoglobulines. 
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4.7.2 Tumeurs melanocytaires 

La differenciation melanocytaire est liee a la presence de melanine dans le cytoplasme des cellules 
tumorales qui peut etre mise en evidence par des colorations speciales. Mais certaines tumeurs me- 
lanocytaires ne contiennent pas de pigment melanique, mais seulement des structures melanocy- 
taires (melanosomes) visibles en microscopie electronique, ou expriment des marqueurs des 
melanocytes detectables par immunohistochimie (HMB45). 
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Les tumeurs benignes sont des naevus. Les tumeurs malignes sont des melanomes. Un naevus peut 
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se transformer en melanome : il se modifie et devient inflammatoire (stroma lymphocytaire du me- 
lanome). 

Mais la plupart des melanomes ne sont pas precedes de naevus. 

Les melanomes sont principalement cutanes, mais des localisations au niveau de muqueuses expo- 
sees aux UV sont possibles (conjonctive, muqueuse nasale). 

Le pronostic des tumeurs cutanees depend de la profondeur de l'infiltration tumorale (mesuree en 
centiemes de mm) et de l'atteinte metastastique ganglionnaire regionale. 

Rarement, une metastase ganglionnaire revele un melanome. 


4.7.3 Tumeurs conjonctives 

Les tumeurs conjonctives reproduisent l'aspect des differents tissus conjonctifs 


Tableau 6 Tumeurs des tissus mous 


TISSU 

T . BENIGNES 

T. RECIDIV ANTES 
OU MULTIFOCALES 

T. MALIGNES 

Fibreux 

Fasciite nodulaire 
Fibrome 

Fibromatose 
Tumeur desmoide 
Angiofibrome 
nasopharyngien 

Fibrosarcome 

Fibrohistiocytaire 

Histiocytome fibreux 

Xanthogranulome 

juvenile 

Histiocytome fibreux 
angiomatoide 

Histiocytome 
fibreux malin 

Adipeux 

Lipome 

Lipomatose 

Liposarcome 

Muscle lisse 

Leiomyome 

Myofibroblastome 

Leiomyomatose inva- 
sive 

Leiomyosarcome 

Muscle strie 

Rhabdomyome 


Rhabdomyosar- 

come 

Vaisseaux 

Hemangiome 
Lymphangiome 
Tumeur glomique 

Angiomatose 

Lymphangiomatose 

Angiosarcome 

Tissu synovial 

Tenosynovite a cellu- 
les geantes 


S y no vialo sarcome 

Mesothelium 

Mesotheliome fibreux 
Tumeur adenoma- 
toide (de la vaginale) 


Mesotheliome 

malin 
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Nerfs peripheriques 

Schwannome (neuri- 
nome) 


Schwannome malin 


Neurofibrome 

Neurofibromatose 

Tumeur maligne 


Tumeur a cellules gra- 


des gaines nerveu- 


nuleuses 


ses 

Neuroectodermique 

Ganglioneurome 

Paragangliome 


Neuroblastome 


Pheochromocytome 


Pheochromocy- 
tome malin 


Les tumeurs benignes sont frequentes et peuvent interesser aussi bien les parties molles que des 
visceres : leiomyome ( « fibrome ») uterin, lipome gastrique, angiome du foie. 
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Ces tumeurs benignes surviennent parfois dans le cadre d'une maladie genetique. Ainsi, un neuro- 
fibrome peut survenir dans le cadre d'une maladie de von Recklinghausen. 

La fibromatose donne lieu a des fibromes multiples, recidivants, inextirpables, de mauvais pronos- 
tic. 

Les tumeurs malignes (sarcomes) sont rares et interessent essentiellement les parties molles. Ils se 
developpent de novo et n'ont pas de cause clairement etablie. Rarement, un sarcome se developpe 
apres plusieurs annees dans un territoire d'irradiation. Le pronostic des sarcomes des parties molles 
depend de leur extension (resecabilite) et de l'histopronostic qui permet de reconnaitre des sarco- 
mes de haut grade a fort potentiel de metastases. 

Parmi les sarcomes des visceres, citons : 


— Le leiomyosarcome uterin. 

— Les rhabomyosarcomes, rares. 
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— Les tumeurs stromales du tube digestif, tres rares, mais interessantes car de nouveaux traite- 
ments ont permis tres recemment des regressions spectaculaires. 


A part, il faut connaitre : 

— Les sarcomes squelettiques, essentiellement l'osteosarcome dont les cellules elaborent de l'os, 
localise preferentiellement au niveau des metaphyses des os longs des adolescents. Cette tu- 
meur est chimiosensible, ce qui est apprecie par l'examen anatomopathologique de la piece 
operatoire qui juge du pourcentage de necrose tumorale. 
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— Le sarcome de Kaposi, lie a l'immunodepression, est caracterise par des tumeurs multifocales 
a differenciation vasculaire. 


4.7.4 Tumeurs embryonnaires 

Les tumeurs embryonnaires reproduisent l'aspect du developpement embryonnaire. 

Selon la differenciation, on distingue : 

— Des tumeurs indifferenciees : seminome et carcinome embryonnaire 

— Des tumeurs a differenciation annexielle : tumeur du sac vitellin et choriocarcinome 

— Des tumeurs a differenciation embryonnaire plus ou moins mature : teratomes. 

Les tumeurs embryonnaires interessent essentiellement les gonades. Elies represented 95 % des 
tumeurs du testicule, oil elles sont toujours malignes. Dans cette localisation, il est important de 
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distinguer le seminome et les tumeurs non seminomateuses ou mixtes, qui ont des traitements dif- 
ferents. Au niveau des ovaires, seuls les teratomes matures sont benins. Ces tumeurs forment un 
melange de differents tissus matures (adultes) disposes en desordre. La presence de tissus imma- 
tures (teratomes immature ou mixte) indique la malignite. 
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A part, il faut citer le choriocarcinome, tumeur ressemblant au placenta, associe a la presence de 
marqueurs seriques (P-HCG), et qui donne des metastases tres hemorragiques, notamment cerebra- 


les. 
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Glossaire 

Ce glossaire s’inspire de plusieurs sources ou parfois les reproduit : 

— Objectifs et lexique d’Anatomie Pathologique. Association des Enseignants d’Anatomie Pa- 
thologique. Editions Crouan et Roques, Lille. 1981 

— Anatomie Pathologique Generale. J. Diebold et al. J.B. Bailliere, Paris, 1977 

— Anatomie Pathologique Generale. P. de Saint-Maur. Edition C. & R., Paris, 1986 

— Robbins Pathologic Basis of Disease. R. Cotran et al.. W.B. Saunders, Philadelphia, 1989 

— et le site d’Anatomie Pathologique de l’Hopital Necker http://www.anapath.necker.fr/ensei- 
gn- 


A 


Abces 

Lesion inflammatoire constitute par un foyer circonscrit de necrose tissulaire suppuree. 
Voir aussi : empyeme (voir page 188), et phlegmon (voir page 197). 

Abces froid 

Au sens strict : abces dont Involution n’est pas accompagnee des signes cliniques de l’in- 
flammation (voir page 192) aigue. En pratique, ne s’emploie que pour designer l’abces 
froid tuberculeux : accumulation de caseum ramolli provenant d’une necrose locale ou 
ayant migre a partir d’un foyer shut a distance (voir necrose caseeuse (voir page 195)). 
Adenocarcinome 

Synonyme : carcinome glandulaire. 

Tumeur maligne (voir page 201) dont la structure reproduit de fagon plus ou moins fidele 
et reconnaissable celle d’un epithelium glandulaire, quel que soit le siege de 
developpement : muqueuse ou glande exocrine ou endocrine. 

Les adenocarcinomes se developpent a partir des revetements muqueux cylindrocubiques 
(tube digestif, organes genitaux, voies biliaires), des canaux excreteurs, des glandes exocri- 
nes ou des parenchymes glandulaires eux-memes. 

Selon leur differenciation (voir page 187), on distingue des adenocarcinomes bien differen- 
cits, moyennement differencies, peu differencies 

Adenocarcinome a cellules independantes 

Adenocarcinome peu differencie constitue de cellules non cohesives, mucosecretantes. 

Adenocarcinome colloi'de muqueux 

Adenocarcinome caracterise par une importante mucosecretion en plages extracellulaires 
dans lesquelles sont isoles des amas de cellules tumorales mucosecretantes. 

Synonyme : adenocarcinome mucineux 

Adenofribrome 

Tumeur benigne (voir page 201) comportant a la fois une proliferation d’un epithelium 
glandulaire et une proliferation de tissu conjonctif. 

Adenome 

Tumeur benigne (voir page 201) constitute par laproliftrationd’un tpithtlium glandulaire, 
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dans une muqueuse ou une glande exocrine ou endocrine. 

Correlats : polyadenome (tubuleux) (voir page 197), adenomatose. 

Adenomyome 

Tumeur benigne (voir page 201) comportant a la fois une proliferation d’un epithelium 
glandulaire et une proliferation de tissu musculaire lisse. 

Exemple : adenomyome prostatique. 

Adjuvant 

En pathologie tumorale, qualifie un traitement administre en complement de la chirurgie ou 
de la radio therapie. 

Correlat : neoadjuvant (traitement adjuvant administre avant la chirurgie ou la radio thera- 
pie) 

Agenesie 

Absence complete d’un organe, liee a l’absence de son ebauche embryonnaire. 

Correlat : aplasie (voir page 181) 

Amyloide 

Terme qualifiant un ensemble de substances de nature proteique ou glycoproteique et de 
composition chimique variee, ayant en commun : 

— un aspect eosinophile homogene apres coloration par l’hemateine eosine. 

— des affinites tinctoriales particulieres (rouge Congo, Thioflavine T ou S, 

— une birefringence en lumiere polarisee notamment apres coloration par le rouge Con- 
go. 

— un aspect microfibrillaire en microscopie electronique. 

— une structure moleculaire en feuillets plisses de type beta. 

Amylose ou amyloi’dose 

Terme generique regroupant les etats pathologiques varies, au cours desquels se depose, 
dans les tissus (generalement dans l’espace extra-cellulaire), une des substances amyloides. 
Le depot peut etre localise ou generalise. 

Anatomie pathologique 

Discipline medicale (humaine et veterinaire) se consacrant a la morphologie des processus- 
pathologiques. 

Elle consiste a identifier et etudier des lesions (voir page 193). 

Cette etude comporte : 

1. Une etude macroscopique (examen a l’oeil nu). 

2. Des examens histologique et cytologique au microscope optique (ou « photonique ») 

3. Des etudes speciales faisant appel aux techniques de biologie cellulaire (microscopie 
electronique ; immunohistochimie ; histoenzymologie ...) et de biologie moleculaire 
(hybridation in situ, PCR in situ ...) 

Cette etude a pour buts : 

1. d’etablir un diagnostic, 

2. de rechercher la ou les causes, 

3. de porter un pronostic, 

4. de juger de l’effet benefique ou nefaste des therapeutiques. 
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L’anatomie pathologique est a la base de la methode anatomoclinique (correlations clinico- 
pathologiques). 

Angiogenese 

Neoformation de vaisseaux capillaires. Dans le cas d’une tumeur, elle est induite directe- 
ment ou indirectement par les cellules tumorales. 

Angiomatose 

Maladie generalement hereditaire caracterisee par la presence d’angiomes (voir page 181) 
multiples ou d’angiomes volumineux systematises a un territoire precis de 1’organisme. 
Elle peut s’accompagner de malformations, en particular dans le cadre d’une phacomatose 
(voir page 197). 

Angiome 

Tumeur benigne (voir page 201) constitute par la proliferation de divers types de vaisseaux 
La plupart des angiomes sont des hamartome (voir page 190) et non des tumeurs vraies. 
Correlats : angiomatose (voir page 181), angiosarcome (voir page 181) 

Angiosarcome 

Sarcome (voir page 199) constitue par la proliferation maligne de structures vasculaires 
sanguines et lymphatiques plus ou moins reconnaissables. 

Anisocaryose 

(gr. an- priv. ; isos : egal ; chroma : couleur) (angl. anisonucleosis). 

Inegalite de faille des noyaux au sein d’une population cellulaire homogene, observee sur 
une preparation histologique ou cytologique donnee. 

Anisocytose 

(gr. an- : priv. ; iso : egal ; kytos : cellule) (angl. anisocytosis) 

Inegalite de taille des cellules au sein d’une population cellulaire, observee sur une prepa- 
ration histologique ou cytologique donnee. 

Anoxie 

Terme non morphologique designant 1’ absence transitoire ou definitive d’apport ou d’ uti- 
lisation d’oxygene au niveau d’une cellule, d’un tissu ou de l’organisme entier. 

Correlat : hypoxie (voir page 191). 

Anti-oncogene 

Gene dont le produit a un effet freinateur sur la cancerogenese. 

Synonyme : gene suppresseur de tumeur. 

Aplasie 

1. Absence d’un organe provoquee par l’absence de developpement de son ebauche em- 
bryonnaire. 

Exemple : aplasie surrenale. 

Correlats : hypoplasie (voir page 191), agenesie (voir page 180). 

2. Par extension : arret transitoire ou definitif de la multiplication cellulaire dans un tissu 
qui devrait normalement se renouveler en permanence. 

Exemple : aplasie medullaire sanguine. 

Apoptose 

Terme designant une variete de mort cellulaire caracterisee par des lesions surtout nucleai- 
res (fragmentation du noyau en « corps apoptotiques »), accompagnees d’une reaction in- 
flammatoire peu apparente. L’ apoptose est responsable de la mort cellulaire programmee 
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au cours de l’embryogenese et de celle qui survient apres privation hormonale. Cette variete 
de mort cellulaire pourrait intervenir au cours de multiples processus pathologiques, tels les 
maladies degeneratives du systeme nerveux ou les infarctus. 

Correlat : necrose (voir page 195). 

Apposition 

Empreinte realisee par application d’une tranches de section sur une lame 

Arteriosclerose 

Ensemble de lesions degeneratives des arteres se traduisant par l’induration de leur paroi. 

Atherosclerose 

Association variable de remaniements de l’intima des grosses et moyennes arteres, consis- 
tant en une accumulation segmentaire de lipides, de glucides complexes, de sang et de pro- 
duits sanguins, de tissu fibreux et de depots calcaires, le tout accompagne detions de la 
media (O.M.S., 1954). En fait, les lesions d’ atherosclerose peuvent affecter aussi la media 
arterielle. 

Correlat : arteriosclerose (voir page 182) 

Atrophie cellulaire 

Diminution reversible de la masse d’une cellule, habitue llement liee a une diminution de 
son activite. Elle se traduit morphologiquement par une reduction de taille et par la rarefac- 
tion ou la disparition de constituants normaux de la cellule (vacuoles lipidiques, myofi- 
brilles, etc ...). 

Correlat : atrophie tissulaire (voir page 182). 

Atrophie tissulaire 

Diminution de la masse d’un tissu liee a l’atrophie des cellules qui le composent. En prin- 
cipe, le nombre de ces cellules reste normal et l’etat est reversible. 

Correlat : atrophie cellulaire (voir page 182). 

Atypies (cyto-nucleaires) 

Anomalies morphologique nucleaires et/ou cytoplasmique communes a la plupart des cel- 
lules tumerales malignes 

Correlats : criteres de malignite (voir page 186), tumeur maligne (voir page 201) 

Autopsie 

C’est l’examen anatomo-pathologique d’un cadavre. L’autopsie scientifique (ou medico- 
scientifique), demandee par des medecins ou par la famille du patient decede, vise a recon- 
naitre la ou les causes de la mort, a effectuer des recherches scientifiques, ou a repondre a 
ces deux buts. Contrairement a une idee re§ue, les discordances entre les resultats de 
1’ autopsie et les diagnostics effectues avant la mort ne se sont pas notablement reduites dans 
les dernieres annees. L’autopsie judiciaire (ou medico-legale), demandee par le Procureur 
de la Republique ou le Juge d’Instruction est destinee a lui apporter des elements utiles a la 
manifestation de la verite (causes, circonstances, date ... de la mort). Elle est pratiquee par 
un medecin commis par 1’ autorite judiciaire (habituellement un medecin legiste). 
synonyme : necropsie (voir page 195) 
correlat : anatomie pathologique (voir page 180) 
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B 

Biopsie 

Prelevement d’un fragment de tissu sur un etre vivant en vue d’un examen anatomo-patho- 
logique. (Par extension, ce terme peut designer le fragment lui-meme). 

Correlats : biopsie-exerese (voir page 183), anatomie pathologique (voir page 180) 

Biopsie-exerese 

Biopsie enlevant la totalite d’une tumeur avec une marge minimale de tissu non tumoral. 
Correlats : biopsie (voir page 183), anatomie pathologique (voir page 180) 

Blasteme 

(gr. blastos : germe) (angl. blastema) 

Amas de cellules mesoblastiques non differenciees donnant naissance a un organe ou a une 
partie du corps. Exemple : blasteme metanephrotique, blasteme de membre. 

Correlats : tumeur de blasteme (voir page 201) 

Botriomycome 

Variete de bourgeon chamu (voir page 183) cutaneo-muqueux, hyperplasique et hypervas- 
cularise. 

Bourgeon charnu 

Lesion inflammatoire constitute par la proliferation d’un tissu conjonctif jeune et riche en 
vaisseaux qui constitue habituellement un des stades de la reparation (voir page 199) d’une 
perte de substance tissulaire. 

Correlats : organisation (voir page 196), tissu de granulation (voir page 200). 


c 


Caillot 

Resultat de la coagulation du sang, in vitro, in vivo ou apres la mort. 

Correlat : thrombus (voir page 200). 

Calcospherite 

Calcification arrondie, plus ou moins concentrique, d’origine tumorale. 

Cancer 

Synonyme : tumeur maligne (voir page 201). 

Proliferation indefinie d’une lignee cellulaire dont 1’evolution spontanee est la mort de l’in- 
dividu porteur, habituellement liee a l’extension de la tumeur a tout l’organisme. 

Cancer anaplasique 

Cancer (voir page 183) ne presentant aucun caratere distinctif par aucune des methodes de 
diagnostic anatomopathologique. 

Correlat : anatomie pathologique (voir page 1 80) 

Cancer differencie 

Cancer reproduisant un tissu dont 1’ aspect histologique est proche de celui d’un tissu nor- 
mal de l’organisme. 

Correlat : differenciation (voir page 187) 

Cancer in situ 

Synonymes : cancer non invasif. 
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Cancer (voir page 183) a un stade initial de son developpement, restant limite au tissu qui 
lui a donne naissance. En pratique, cette particularite n’est appreciable qu’au niveau des 
structures limitees par une membrane basale : epitheliums de revetements, glandes et ca- 
naux excreteurs ou lignee germinale des tubes seminiferes. 

Cancer invasif 

Cancer (voir page 183) ayant franchi la membrane basale et envahissant le tissu conjonctif. 
Synonyme : cancer infiltrant 

Cancer peu differencie 

Cancer (voir page 183) dont 1’ aspect histologique s’ecarte de celui d’un tissu normal, mais 
conserve certaines particularity morphologiques permettant d’en situer le type histologi- 
que. 

Capsule tumorale 

Plan fibreux separant plus ou moins nettement les cellules tumorales du tissu pre-existant 

Carcinogene 

Agent physique, chimique, viral, susceptible de provoquer un cancer. 

Carcinoi'de 

Tumeur neuro-endocrine bien differenciee du tube digestif secretant de la serotonine et tu- 
meurs d’ aspect identique au niveau d’autres tissus. 

Carcinome 

Cancer (voir page 183) developpe a partir d’une lignee cellulaire epitheliale. 

Carcinome basocellulaire 

Variete de carcinome epidermorde (voir page 184) de siege cutane et constitue de cellules 
basales. Ce carcinome (voir page 184) ne donne pas de metastases (voir page 194) (mali- 
gnite locale (voir page 200)). 

Correlat : carcinome spinocellulaire (voir page 185) 

Carcinome canalaire du sein 

Adenocarcinome (voir page 179) mammaire constitue de cellules tumorales derivees des 
canaux galactophoriques. C’est le carcinome mammaire le plus frequent. 

Carcinome embryonnaire 

Tumeur embryonnaire (voir page 201) a differenciation (voir page 187) carcinomateuse. 

Carcinome epidermoi'de 

Synonymes : carcinome malpighien, carcinome squameux, carcinome spinocellulaire (voir 
page 185) (cutane). 

Carcinome (voir page 184) reproduisant, de facon plus ou moins elaboree, la structure d’un 
epithelium malpighien et naissant, habituellement mais non toujours, dans un epithelium 
de ce type. 

Carcinome glandulaire 

Synonyme d’ adenocarcinome (voir page 179). 

Carcinome indifferencie 

Carcinome (voir page 184) dont il est impossible, avec les methodes histologiques conven- 
tionnelles, de preciser la nature glandulaire ou epidermorde. 

Correlat : cancer anaplasique (voir page 183) 

Carcinome in situ 

Carcinome (voir page 184) ne franchissant pas la membrane basale. 

Synonyme de carcinome intra-epithelial (Cf. cancer in situ (voir page 183)). 
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Carcinome intramuqueux 

Adenocarcinome (voir page 179) dont l’extension est limitee au plan d’une muqueuse. 

Carcinome lobulaire du sein 

Adenocarcinome mammaire constitue de cellules tumorales derivees de 1’ epithelium des 
lobules. 

Carcinome micro-invasif 

Carcinome infiltrant sur une faible distance inferieure a un seuil defini a partir de l’epithe- 
lium ou des glandes d’une muqueuse. 

Correlat : microcarcinome (voir page 194). 

Carcinome spinocellulaire 

Carcinome epidermoide de la peau 

Correlat : carcinome basocellulaire (voir page 1 84) 

Caryolyse 

Lesion nucleaire irreversible, temoignant de la mort cellulaire. Elle consiste en la dissolu- 
tion des elements du noyau qui devient peu colorable, puis invisible. 

Correlats : caryorrhexis (voir page 185) etpycnose (voir page 198). 

Caryorrhexis 

Variete de destruction nucleaire consistant en la fragmentation du noyau. 

Correlats : caryolyse (voir page 185) et pycnose (voir page 198). 

Caseum 

Synonyme de necrose caseeuse (voir page 195). 

Variete de necrose (voir page 195) tissulaire observee dans la tuberculose et ainsi nominee 
en raison de son aspect macroscopique rappelant celui du fromage blanc. L’ aspect micros- 
copique est egalement caracteristique. 

Caverne tuberculeuse 

Cavite au sein d’un viscere, resultant de l’evacuation au moins partielle, a travers un con- 
duit naturel, d’une masse de caseum ramollie. 

Cellule epithelioide 

Histiocyte ayant pris un aspect particulier rappelant celui des cellules epitheliales, Cette 
transformation se produit au cours de certaines reactions immunitaires ou inflammatoires. 
La cellule epithelioide constitue un des elements de l’inflammation granulomateuse. 

Cellule geante 

Cellule volumineuse et contenant plusieurs noyaux. Elle peut resulter d’ anomalies de la di- 
vision cellulaire ou de fusion de cellules. En pratique, les cellules geantes non tumorales 
proviennent de la confluence d’ elements histiocytaires ayant ou non subi une transforma- 
tion epithelioide. La cellule de Langhans est une cellule geante dont les noyaux sont dispo- 
ses en fer a cheval a la peripherie du cytoplasme. 

Chondromatose 

1. Maladies constitutionnelles rares, caracterisees par des chondromes intraosseux mul- 
tiples. On peut citer, en particulier, l’enchondromatose d’ Ollier et le syndrome de 
Mafucci. 

2. Presence, dans une articulation, de nodules cartilagineux resultant d’une modification 
dystrophique de la synoviale. 
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Chondrome 

Tumeur benigne reproduisant la structure du tissu cartilagineux adulte et habituellement 
developpee au niveau du squelette. 

Chondrosarcome 

Sarcome a point de depart habituellement squelettique reproduisant un tissu cartilagineux 
plus ou moins reconnaissable, parfois si differencie que le diagnostic histologique de ma- 
lignite est tres difficile a porter. 

Choriocarcinome 

Synonymes : chorioepitheliome, carcinome trophoblastique. 

Tumeur maligne reproduisant le tissu trophoblastique avec ses deux constituants cytotro- 
phoblastique et syncytiotrophoblastique et secretant des gonadotrophines. Elle peut etre 
d’origine placentaire, ou resulter de la proliferation anarchique d’une cellule germinale go- 
nadique ou extra-gonadique ; il s’agit alors d’une variete de teratome. 

Cicatrisation 

Mode de guerison d’une destruction tissulaire aboutissant un tissu conjonctif neoforme qui 
remplace le tissu detruit. 

Correlats : reparation (voir page 199), bourgeon charnu (voir page 183). 

Coagulation intravasculaire disseminee 

Syndrome morphologique caracterise par la presence dans le lit vasculaire micro-circula- 
toire, de multiples thrombi fibrino-plaquettaires. 11 est habituellement associe a un syndro- 
me biologique de coagulopathie de consommation. 

Condition precancereuse 

Condition non cancereuse connue pour etre associee a un risque eleve de cancer 

Condylome 

Tumeur benigne de la peau et des muqueuses malpighiennes associant une proliferation de 
l’epithelium et du tissu conjonctif sousjacent, d’origine souvent virale. Certains condylo- 
mes peuvent constituer un etat precancereux. 

Congestion 

Augmentation de la quantite de sang contenue dans un organe ou un territoire de l’organis- 
me avec dilatation des vaisseaux correspondants. 

Congestion active 

Congestion resultant d’une vaso-dilatation active avec afflux de sang arteriel. 

Congestion passive 

Congestion resultant de la dilatation veineuse par obstacle a la circulation de retour. La con- 
gestion passive s’accompagne d’un ralentissement du courant sanguin appele stase : ce ter- 
me qui n’a pas en soi de signification morphologique est souvent employe comme 
synonyme de congestion passive. 

Criteres de malignite 

Caracteres microscopiques communs a la plupart des tumeurs malignes. 
Cystadenocarcinome 

Adenocarcinome a developpement kystique. 
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D 


Dedifferenciation cellulaire 

Disparition, dans une population cellulaire, de certains des caracteres morphologiques pro- 
pres a la souche dont elle derive. 

Degenerescence 

Terme designant : 

1. Diverses lesions elementaires cellulaires supposees reversibles par opposition aux le- 
sions de mort cellulaire. Ex : degenerescence (voir page 187) vacuolaire. Cette accep- 
tion est vieillie 

2. Diverses lesions du tissu nerveux observees au cours des maladies degeneratives (voir 
page 194). Exemples : degenerescence neurofibrillaire, degenerescence granulo-va- 
cuolaire 

L’emploi du mot degenerescence pour designer la transformation cancereuse d’une tumeur 
benigne ou d’une lesion precancereuse est impropre, bien qu’il soit tres repandu. 

Desmoi'de (tumeur) 

Synonyme : fibrome envahissant (voir page 189). 

Detersion 

Elimination des elements etrangers, exogenes ou endogenes, et des structures cellulaires et- 
tissulaires necrosees, presentes dans un foyer inflammatoire. 

Diapedese leucocytaire 

Passage actif de leucocytes a travers les parois vasculaires, precedant leur migration vers 
un foyer inflammatoire. 

Differenciation 

Acquisition par une cellule, une population cellulaire ou un tissu de caracteres morpholo- 
giques originaux (habituellement en rapport avec une specialisation fonctionnelle). 

Differenciation tumorale 

Caracteres morphologiques originaux d’un tissu tumoral qui font qu’il est plus ou moins 
proche d’un tissu normal de reference. 

La differenciation du tissu tumoral n’est pas necessairement celle du tissu qui a donne nais- 
sance a la tumeur. 

Correlat : metaplasique (voir page 194). 

Drill-biopsie 

Ponction-biopsie (voir page 198) effectuee au trocart rotatif. 

Dysplasie 

1. Maladie constitutionnelle rare a caractere malformatif plus ou moins manifeste. 
Exemples : dysplasie du squelette, phacomatose, dysembryoplasie. 

2. Ensemble lesionnel traduisant une perturbation acquise du renouvellement tissulaire 
qui peut etre precancereuse. 

Correlats : neoplasie intra-epitheliale (voir page 195), lesion precancereuse (voir page 
193), cancer in situ (voir page 183). 
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Ectopie (Ectopique) 

Anomalie de situation d’un organe, c’est une variete d’heterotopie (voir page 190). 

Embole (ou embol) 

Corps figure, endogene ou exogene, migrant dans la circulation. 

Correlat : embolie (voir page 188) 

Embolie 

Arret d’une embole (ou embol) (voir page 188) dans un vaisseau trop petit pour lui Iivrer 
passage. L’adjectif qui qualifie l’embolie precise, soit la nature de l’embole (embolie grais- 
seuse), soit le point d’arret de l’embole (embolie pulmonaire). 

Embryopathie 

Maladie atteignant le produit de conception au cours de l’embryogenese, c’est-a-dire au 
cours des trois premiers mois de la vie intra- uterine. Elle peut avoir pour consequence soit 
la mort in utero, soit une malformation congenitale. 

Empyeme 

Inflammation suppuree dans une cavite preformee. Ex : empyeme pleural, sous-dural. 

Ensemble lesionnel 

Cf. lesion (voir page 193). 

Epitope 

Tout ou partie d’un antigene definie par sa reaction specifique avec un anticorps monoclo- 
nal. 

Etiologie 

Etude des causes des maladies. 

Exostose osteogenique 

Cf. osteochondrome (voir page 196) 

Exsudat 

Terme general designant l’ensemble des elements liquidiens et figures qui ont traverse la 
paroi vasculaire au cours du processus inflammatoire et s’accumulent dans le tissu inters- 
titiel (oedeme) ou dans une cavite (epanchement). La composition de cet exsudat, sereux, 
fibrineux, fibrino-leucocytaire, peut varier en fonction du stade et de l’etiologie de l’in- 
flammation. II se caracterise toujours par sa richesse en proteines, ce qui 1’ oppose au tran- 
sudat. 

Extemporane (Examen) 

Examen histologique ou cytologique faisant appel a des techniques particulieres qui per- 
mettent de foumir un resultat en quelques minutes. On le pratique habituellement en cours 
d’ interventions chirugicales dans la mesure ou la reponse de l’anatomopathologiste a une 
incidence sur la conduite de l’acte operatoire. 

Les resultats sont plus aleatoires que ceux d’un examen ordinaire et doivent toujours etre 
verifies par les techniques histopathologiques usuelles. 

Correlat : biopsie (voir page 183) 
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Fibrino'ide 

Se dit d’une necrose (voir page 195), d’une infiltration ou d’un depot. 

Cette adjectif designe la presence, au sein d’un tissu, par ailleurs necrose ou non, de depots 
presentant 1’ aspect de la fibrine aux colorations usuelles. Ces depots sont de nature protei- 
que et d’origine sanguine ; ils peuvent contenir des complexes immuns et induire une reac- 
tion inflammatoire. 

Fibromatose 

Groupe heterogene d’ affections caracterisees par des proliferations fibroblastiques ou myo- 
fibroblastiques, parfois systematises a une region anatomique. Certaines fibromatoses ont 
une croissance locale agressive mais, par definition, ne donnent jamais de metastase. 
Correlats : tumeur a malignite locale (voir page 200), fibrome envahissant (voir page 189). 

Fibrome 

Tumeur benigne conjonctive, constitute d’une proliferation de fibroblastes qui elaborent 
une quantite variable de collagene. 

Les « fibromes » uterins ne repondent pas a cette definition : il s’agit en fait des leromyo- 
mes (voir page 193). 

Fibrome envahissant 

Synonyme : tumeur desmorde. 

Proliferation fibroblastique que l’on peut a la fois classer parmi les fibromatoses agressives 
et parmi les tumeurs a malignite locale. 

Fibrosarcome 

Synonyme : sarcome fibroblastique. 

Sarcome constitue par une proliferation de fibroblastes elaborant une quantite variable de 
materiel fibrillaire. 

Fibrose 

Hyperplasie du tissu conjonctif comportant une proliferation des fibrocytes et une elabora- 
tion exageree de tissu interstitiel (fibres). Les fibroses comportent le plus souvent des fibres 
collagenes. Selon l’importance respective des deux contingents, la fibrose peut etre fibro- 
blastique et collagene ou essentiellement collagene. Lorsque le tissu interstitiel devient tres 
predominant (acellulaire) et que son aspect devient vitreux et homogene sur les colorations 
de routine, on parle de substance hyaline (voir page 191). Lorsque les fibres elastiques sont 
nombreuses, le terme de fibrose elastique est parfois utilise. 

Correlat : sclerose (voir page 199). 

Foetopathie 

Maladie atteignant le produit de conception apres le troisieme mois de la grossesse. Elle 
peut avoir pour consequence une malformation congenitale. 

Follicule tuberculeux 

Variete de granulome observe au cours de la tuberculose, constitute par un groupement no- 
dulaire de cellules epitheliordes, de cellules geantes et de lymphocytes. 
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G 

Gangrene 

Terme designant certaines varietes de necrose tissulaire. En pratique, dtsigne deux affec- 
tions differentes : 

1. necrose ischemique d’un segment de membre. 

2. necrose tissulaire au cours de certaines infections a germes anaerobies. Exemple : gan- 
grene gazeuse. 

Correlats : infarctus (voir page 192), inflammation gangreneuse (voir page 192). 

Glioblastome 

Tumeur maligne du systeme nerveux central, constitute d’une proliferation plus ou moins 
immature et polymorphe de cellules gliales. 

Gliome 

Terme generique regroupant toute les tumeurs du systeme nerveux central constitutes 
d’une proliftration de cellules gliales. 

Goitre 

Au sens clinique dtsigne toute augmentation de volume de la thyroide. Au sens strict, aug- 
mentation de volume de la thyroide par hyperplasie. 

Granulome inflammatoire 

Utilist tel quel, le terme de « granulome » dtsigne les tltments cellulaires habituellement 
polymorphes, observts dans un foyer inflammatoire. 

Le terme de granulome peut ttre assorti d’un adjectif qui prtcisera la cause de la ltsion (ex : 
granulome a corps ttranger) ou la population cellulaire prtdominante (ex : granulome 
plasmocytaire ; granulome histiocytaire ; granulome tpithtlioide). Avec les auteurs de lan- 
gue anglaise, on utilise de plus en plus le terme de granulome au sens restrictif de 
« granulome tpithtlioide » (Cf. inflammations dites « granulomateuses » (voir page 192)). 


H 


Hamartome 

Formation tissulaire pseudotumorale dtfinie comme un mtlange anormal des cellules nor- 
malement prtsentes dans l’organe ou elles se dtveloppent. 

Hemateine-Eosine ou Hemalun-Eosine (H.E.) 

Coloration simple utiliste en routine histopathologique. L’htmattine (colorant basique) 
colore les acides nucltiques en bleu noir, I’tosine (colorant acide) colore en rouge plus ou 
moins intense les cytoplasmes et certaines structures extracellulaires, qui sont dits 
« tosinophiles ». 

Heterotopie 

Anomalie congtnitale de la situation d’un organe ou d’un tissu. 

Corrtlat : ectopie (voir page 188). 

Histiocytofibrome 

Tumeur btnigne conjonctive habituellement cutante, constitute d’une proliftration fibro- 
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blastique, myofibroblastique et d’elements dont la nature histiocytaire parait attestee par 
leur aspect, par leurs possibility d’accumuler des graisses ou de l’hemosiderine et par leur 
disposition en empilements. 

Histiocytofibrome malin 

Synonyme : histiocytofibrosarcome. 

Variete de sarcome constitue de cellules d’ aspect fibroblastique et d’ aspect histiocytaire. 

Histopronostic 

Tentative devaluation du pronostic d’une tumeur maligne fondee sur l’etude de son aspect 
histologique. Ce n’est qu’un des elements du pronostic des tumeurs. 

Hyalin, hyaline 

Adjectifs ayant une signification a la fois macroscopique et microscopique et designant des 
substances disparates, d’aspect vitreux, homogenes et eosinophiles sur les colorations de 
routine. Le terme s’applique a certaines scleroses comportant peu d’elements fibrillaires 
(sclerose hyaline), ou a certaines substances qui peuvent se deposer soit dans les vaisseaux 
(hyaline vasculaire), soit dans les cellules (hyaline cellulaire, corps de Mallory des hepato- 
cytes). 

Hyperplasie 

Augmentation de la masse d’un organe ou d’une portion d’organe due a une augmentation 
anormale du nombre des cellules qui le composent. C’est habituellement le temoin d’une 
hyperactivite fonctionnelle. 

Hypertrophie cellulaire 

Augmentation reversible de la taille d’une cellule en rapport avec une augmentation de la 
taille et du nombre de ses constituants. 

Cette hypertrophie va habituellement de pair avec une augmentation des stimuli et des pro- 
priety fonctionnelles de la cellule. 

Hypertrophie tissulaire 

Augmentation du volume d’un tissu ou d’un organe liee soit a une hypertrophie cellulaire, 
soit a une hyperplasie, soit aux deux a la fois. 

Hypoplasie 

Developpement embryologique anormal d’un viscere ou d’une partie d’un viscere aboutis- 
sant a un organe fonctionnel mais trop petit. Par extension, developpement insuffisant d’un 
tissu lorsque les stimuli assurant sa trophicite normale diminuent ou cessent. 

Correlat : aplasie (voir page 181). 

Hypoxie 

Diminution de l’apport ou de l’utilisation de l’oxygene au niveau des tissus. 

Correlat : anoxie (voir page 181). 


I 

Infarcissement hemorragique 

Foyer d’ infiltration hemorragique tissulaire, avec ou sans necrose, en rapport avec l’obs- 
truction de la veine de drainage. 

Correlat : ramollissement (voir page 198) hemorragique. 
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Infarctus 

Foyer cisconscrit de necrose ischemique dans un viscere, en rapport avec l’interruption 
complete et brutale de la circulation arterielle. 

Correlats : ramollissement (voir page 198), gangrene (voir page 190). 

Infection 

Terme designant l’envahissement de l’organisme par un agent pathogene vivant et n’ayant 
aucune correspondance morphologique precise 

Infiltrat inflammatoire 

Ensemble des elements cellulaires figures presents dans un foyer inflammatoire ; la majeu- 
re partie provenant du sang circulant (leucocytes), les autres d’origine locale (histiocytes, 
mastocytes). 

Inflammation 

Reponse des tissus vivants a une lesion. Elle a principalement lieu dans le tissu conjonctif. 
Elle ne peut se produire en V absence de vascularisation. 

Inflammation gangreneuse 

Varietes d’ inflammation aigue au cours de laquelle apparaissent d’importantes lesions de 
necrose (voir page 195) tissulaire liees a des occlusions vasculaires ou a la presence de ger- 
mes anaerobies. 

Inflammation granulomateuse 

Designe habituellement une inflammation caracterisee par des groupements lesionnels tu- 
berculoides (cellules epithelioides et lymphocytes). Cf granulome (voir page 190) inflam- 
matoire. 

Inflammation suppuree 

Terme regroupant toutes les varietes d’ inflammations oil l’on observe la presence de pus 
dans le foyer inflammatoire. 

Inflammation tuberculoi'de 

Voir tuberculoide (voir page 200) 

Invasion tumorale (invasif) 

Envahissement des tissus par une proliferation tumorale. La tumeur en cause est dite inva- 
sive ou envahissante. 

Exemples : fibrome envahissant, carcinome invasif. 

Ischemie 

Consequences de l’arret de l’apport sanguin arteriel dans un territoire de 1’organisme. La 
diminution importante de cet apport prend le nom d’ ischemie relative. 

Correlat : infarctus (voir page 192), gangrene (voir page 190) ischemique 


K 


Keratose 

Production anormale de keratine. 

Ortho - : keratinisation de morphologie normale. 

Para - : keratinisation avec persistance de noyaux. 

Dys - : keratinisation au sein de cellules individuelles. 
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L 

Leiomyome 

Tumeur benigne constitute par la proliferation de cellules musculaires lisses. Le plus fre- 
quent des leiomyomes est le leiomyome uterin, souvent appele myome ou, a tort, fibrome. 

Lei'omyosarcome 

Sarcome constitue de cellules musculaires lisses plus ou moins differenciees. 

Lesion de nature variable dont on sait par experience que si elle persiste suffisamment long- 
temps, elle aboutira, dans un fort pourcentage de cas, a 1’ apparition d’un cancer. 

Lesion 

Toute alteration morphologique qui constitue la cause ou la consequence d’un processus 
pathologique (Cf lesion elementaire (voir page 193) et ensemble lesionnel (voir page 188)) 

Lesion elementaire 

Unites lesionnelles que l’on peut decrire en faisant l’analyse d’une image pathologique. El- 
ies varient en fonction de l’etiologie et de l’organe ou on les observe. 

Cf lesionnel (ensemble ou groupement) (voir page 193) et lesionnel (processus) (voir page 
193) 

Lesionnel (ensemble ou groupement) 

Association de differentes lesions elementaires (voir page 193) realisant une image anato- 
mo-pathologique pouvant permettre un diagnostic. 

Lesionnel (processus) 

Evolution et enchainement des differentes lesions elementaires (voir page 193) responsa- 
bles de la constitution d’une image pathologique 

Lesion precancereuse 

Lesion temoignant d’un processus de cancerisation a un stade precoce. Elle comporte un 
risque de progression tumorale, mais peut aussi regresser ou persister sans s’aggraver. 

Linite 

Terme de macroscopie designant une variete particuliere d’adenocarcinome infiltrant du 
tube digestif et particulierement de l’estomac. 

Liposarcome 

Sarcome constitue de cellules adipeuses plus ou moins differenciees. 

Lymphangite carcinomateuse 

Atteinte metastique diffuse des lymphatiques d’un organe par un carcinome. Le terme de 
lymphangite evoque faussement un processus inflammatoire 

Lymphome 

Tumeur maligne des lignees lymphoides et « histiocytaire » ou supposees telles, a diffe- 
rents degres de leur maturation. 

On distingue parmi les lymphomes : la maladie de Hodgkin et les autres lymphomes, dits 
lymphomes non hodgkiniens 

Lymphoproliferatifs (syndromes) 

Terme regroupant toutes les affections caracterisees par une proliferation de cellules appar- 
tenant a la lignee lymphoide, se trouvant a des stades varies de differenciation morpholo- 
gique et de specialisation fonctionnelle. 
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M 


Maladie 

Synonyme : affection 

Etat morbide resultant d’une agression et des reactions de 1’ organ is me a cette agression. 
L’etude des maladies est la pathologie. 

Maladie degenerative 

Affection caracterisee par la mort de divers systemes neuronaux, sans cause vasculaire, tu- 
morale, inflammatoire manifeste. La maladie d’ Alzeimer est la plus frequente des maladies 
degenerative s. 

Marge d’exerese 

Limites d’exerese d’une piece operatoire (terme utilise principalement en pathologie tumo- 
rale). 

Melanome 

Tumeur maligne, pigmentee ou non, constitute d’une proliferation de cellules melaniques. 
Les proliferations melaniques benignes sont des naevus naevo-cellulaires. Le terme de 
« melanome » pour une tumeur naevique benigne est a proscrire (par exemple, preferer 
naevus de Spitz a melanome de Spitz ou melanome juvenile). 

Meningiome 

Tumeur tres habituellement benigne, constitute d’une proliftration de cellules mtningtes. 

Mesotheliome 

Tumeur faite d’une proliftration de cellules mtsothtliales habituellement dtveloppte dans 
une cavitt streuse coelomique. Cette tumeur, presque toujours maligne, est habituellement 
en relation avec une exposition a l’amiante. 

Metaplasie 

Anomalie tissulaire acquise resultant de la transformation d’un tissu normal en un autre tis- 
su normal, de forme et de fonction difftrentes. 

Metaplasique 

Adjectif qualifiant : 

1. les tissus ay ant subi une mttaplasie (voir page 194) ; 

2. les tumeurs difftrencites dans lesquelle le tissu tumoral reproduit un tissu d’ aspect 
difftrent de celui dans lequel la tumeur a pris naissance. 


Metastase 

Synonyme : tumeur secondaire. 

Localisation canctreuse secondaire situte a distance d’un premier foyer connu, meconnu 
ou deja traite et resultant de la migration de cellules tumorales a partir de ce premier foyer. 

Microcarcinome 

Carcinome de petite taille dont la plus grande dimension n’excede pas un seuil defini. 
Exemple : microcarcinome papillaire de la thyroide (< 1 cm). 

Monoclonalite 

Caracterise une population cellulaire quand elle resulte de la multiplication d’un meme clo- 
ne. 

Mort cellulaire 

II s’agit de la perte irreversible de toute activite ordonnee de la cellule. La mort cellulaire 
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peut theoriquement etre associee a deux mecanismes : necrose (voir page 195) ou apoptose 
(voir page 181). En fait, d’autres mecanismes peuvent probablement etre en cause. 

Myeloproliferatifs (syndromes) 

Ensemble des maladies caracterisees par une proliferation primitive d’une ou de plusieurs 
lignees hematoporetiques de la moelle. 

Myome 

Cf. leromyome (voir page 193). 

Myxoide 

Adjectif qualifiant les tissus conjonctifs tumoraux ou non tumoraux, riches en mucosubs- 
tances et qui ont macroscopiquement un aspect gelatineux. 

Myxome 

Variete rare de tumeur conjonctive benigne, constitute par la proliferation d’un tissu con- 
jonctif ayant l’aspect du tissu conjonctif primordial (tel qu’on peut le voir dans le cordon 
ombilical). 


N 


Naevus 

Malformation cutanee ayant cliniquement 1’ aspect d’une tumeur. C’est une variete d’ha- 
martome. Naevus est souvent employe au sens restrictif de naevus pigmentaire ou naevo-cel- 
lulaire. 

Necropsie 

Synonyme d’autopsie (voir page 182). 

Necrose 

Terme morphologique designant les differentes modifications macroscopiques ou micros- 
copiques qui resultent de la mort d’une cellule ou d’un tissu. 

La necrose cellulaire s’accompagne generalement de modifications du cytoplasme (qui de- 
vient eosinophile et parfois vacuolaire) et du noyau qui peut se condenser et devenir tres 
colore (pycnose). Parfois, au contraire, il se dissout progressivement (caryolyse) ou se 
rompt en de multiples fragments (caryorrhexis). 

Correlat : apoptose (voir page 181) 

Necrose caseeuse 

Synonyme de caseum (voir page 185). 

Necrose fibrinoi'de 

Synonyme de fibrinorde (voir page 189). 

Neoplasie, neoplasme 

Cf. tumeur (voir page 200) 

Neoplasie intra-epitheliale 

Lesion precancereuse intra-epitheliale. Le terme de neoplasie intra-epitheliale regroupe le 
carcinome in situ et les dysplasies epitheliales precancereuses. 

Neurinome 

Synonyme : schwannome (voir page 199) 

Neurofribrome 

Tumeur benigne constitute d’une proliferation de cellules fusiformes de nature schwan- 
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nienne et/ou fibroblastique, associee a des neurites. Ces tumeurs sont caracteristiques de la 
neurofibromtose de Von Recklinghausen 
Correlats : phacomatose (voir page 197) 

Nosologie 

Etude des caracteres distinctifs permettant de definir et de classer les maladies. 


o 


(Ed erne inflammatoire 

Variete d’oedeme tissulaire (voir page 196) en rapport avec une sortie anormale de plasma 
hors des vaisseaux sanguins, au cours des stades initiaux du processus inflammatoire. 

(Edeme tissulaire 

Augmentation de la quantite de liquide present dans les espaces interstitiels des tissus. 

Oncogene 

Gene cellulaire ou viral dont le produit a un effet facilitant sur la cancerogenese. 

Correlat : anti-oncogene (voir page 181). 

Organisation (d’un foyer inflammatoire, d’un thrombus) 

Pour les anatomo-pathologistes, ce terme designe tres precisement les differentes etapes de 
la colonisation d’un reseau de fibrine, provenant d’un exsudat inflammatoire ou d’un 
thrombus, par un tissu conjonctif neoforme 

Correlats : bourgeon charnu (voir page 183), tissu de granulation (voir page 200). 
Osteochondrome 

Synonyme : exostose osteogenique. 

Variete de tumeur benigne du squelette, unique ou multiple (maladie exostosante), implan- 
tee a la surface de l’os. 

(Elle comporte une coiffe cartilagineuse superficielle donnant naissance a un tissu osseux 
en continuite avec celui de l’os sous-jacent). 

Osteome 

Tumeur benigne constitute de tissu osseux bien differencie, cortical ou spongieux. A 1’ ex- 
ception des osteomes du massif facial, la plupart des osteomes ne sont pas des tumeurs 
vraies, mais des foyers d’ ossification metaplasique reactionnelle. 

Osteosarcome 

Synonyme : sarcome osteogenique. 

Variete de sarcome dont les elements cellulaires elaborent directement de l’os tumoral sans 
que cette production soit necessairement exclusive. Ils sont habituellement developpes aux 
depens du squelette. 


P 

Papille 

Axe conjonctif borde d’un epithelium 

Papillomatose 

Etat caracterise par de multiples papillomes ayant tendances a recidiver. 
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Papillome 

Tumeur benigne epitheliale developpee au niveau d’un epithelium de revetement malpi- 
gien ou urothelial (paramalpighien) et comportant, entre autres lesions elementaires, une 
accentuation des papilles conjonctives (d’ou son nom). L’origine virale des papillomes cu- 
tanes est habituelle. Les verrues sont des papillomes cutanes viraux. 

Paraneoplasique 

Terme qualifiant une manifestation indirecte de la presence d’une tumeur. 

Phacomatose 

Terme generique recouvrant des entries souvent hereditaires, caracterisees par la presence 
d’ anomalies congenitales du developpement d’un ou de plusieurs feuillets embryonnaires. 
Ces anomalies sont plus ou moins diffuses, interessant principalement mais non exclusive- 
ment, les formations d’origine ectodermique (peau, systeme nerveux, retine), ainsi que les 
elements vasculaires de ces formations. Les lesions des phacomatoses possedent un poten- 
tiel proliferate plus ou moins accuse. 

Les 4 phacomatoses les plus courantes sont : 

— la neurofibromatose de Von RECKLINGHAUSEN, 

— la sclerose tubereuse de BOURNEVILLE, 

— l’angiomatose encephalo-trigem;nee de STURGE- WEBER, 

— l’angiomatose retinocerebelleuse de Von HIPPEL-LINDAU. 


Phagocytes 

Cellules ayant les capacites (mobilite, equipement enzymatique) de realiser une phagocy- 
tose (voir page 197). Les phagocytes sont les polynucleaires et les elements du systeme des 
phagocytes mononuclees. 

Ils interviennent notamment dans la reaction inflammatoire 

Phagocytose 

Ensemble des etapes par lesquelles un phagocyte (voir page 197) englobe dans une vacuole 
lysosomale une structure figuree telle qu’un micro-organisme, un corps etranger ou une 
autre cellule. 

Phlegmon 

Variete d’ inflammation suppuree beaucoup plus rare que l’abces (voir page 179), caracte- 
risee par la diffusion du pus sans tendance a la collection. 

Polyadenome (tubuleux) 

Synonyme : polype adenomateux. 

Terme forme par la contraction de « polype » et d’« adenome » et designant une tumeur be- 
nigne d’un epithelium glandulaire de revetement, constitute par la proliferation de tubes 
glandulaires plus ou moins differences . 

Polyadenome villeux 

Polyadenome dont la surface est herissee de villosites sur toute ou sur une surface de son 
etendue. 

Correlat : tumeur villeuse (voir page 201) 

Polype 

Terme de macroscopie ou d’endoscopie designant toute formation en saillie, plus ou moins 
pediculee, a la surface d’une muqueuse. Ce terme ne prejuge pas de la nature histologique 
de la lesion. 
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Polype pedicule : pied mince (individualise) ; sessile : base d’ implantation large. 

Polypose 

Etat pathologique caracterise par la presence de polypes multiples. II existe des polyposes 
des fosses nasales et des polyposes digestives. Certaines de ces demieres sont familiales et 
constituent des etats precancereux. 

Ponction-biopsie 

Prelevement biopsique realise par ponction a P aiguille ou au trocart rotatif (drill-biopsie 
(voir page 187)) ramenant des fragments tissulaires sous forme de carottes. 

Processus lesionnel 

Cf lesionnel (processus) (voir page 193) 

Pseudo-tumeur 

Ensemble disparate reunissant les processus simulant une tumeur au plan macroscopique 
ou microscopique. 

Pseudo-tumeur inflammatoire 

Ensemble disparate reunissant les formations d’allule tumorale macroscopique ou miscros- 
copique et qui sont la consequence d’un processus inflammatoire. 

Pus 

Produit de necrose tissulaire caracterisee par la presence d’un grand nombre de polynu- 
cleaires alteres. 

Pustule 

Soulevement circonscrit de l’epiderme contenant un liquide purulent 

Pycnose 

Variete de lesion nucleaire irreversible temoignant de la mort cellulaire ; elle se caracterise 
par la retraction extreme du noyau qui devient hyper-colorable. 

Correlats : caryorrhexis (voir page 185) et caryolyse (voir page 185). 


R 


Radiosensibilite cellulaire 

Degre de sensibilite aux radiations ionisantes d’une population cellulaire normale ou tumo- 
rale. Elle varie d’un type cellulaire a l’autre et, pour un meme type, en fonction de la phase 
du cycle cellulaire dans lequel se trouve la cellule au moment de 1’ irradiation. 

Radiosensibilite tissulaire 

Degre de sensibilite d’un tissu aux radiations ionisantes. Celle-ci varie d’un tissu a l’autre 
et, pour un meme tissu, d’un moment a 1’ autre en fonction de l’activite tissulaire. La radio- 
sensibilite d’un tissu depend, d’une part de la radiosensibilite des populations cellulaires 
qui le constituent et, d’ autre part, de celle des structures interstitielles. 

Ramollissement 

Synonyme d’infarctus (voir page 192) utilise pour le systeme nerveux central 

Recidive tumorale 

Reapparition de la meme tumeur dans un delai variable apres disparition complete du tissu 
tumoral. 

Regeneration tissulaire 

Processus aboutissant a la reconstitution plus ou moins achevee d’un tissu epithelial apres 
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une destruction partielle 

Correlat : reparation (voir page 199) tissulaire 

Reparation tissulaire 

Ensemble des processus aboutissant a la guerison d’une lesion, avec ou sans sequelles, par 
regeneration (voir page 198) ou cicatrisation (voir page 186). 

Rhabdomyosarcome 

Sarcome constitue par la proliferation de cellules musculaires strides plus ou moins diffe- 
renciees et reconnaissables 


s 


Sarcomatoi'de 

Ressemblant a un sarcome 

Sarcome 

Terme generique regroupant l’ensemble des tumeurs malignes d’origine conjonctive 
Sarcome osteogenique 

Synonyme d’osteosarcome (voir page 196) 

Schwannome 

Synonyme : neurinome. 

Tumeur benigne constitute d’une proliferation de cellules de Schwann 

Sclerose 

Terme macroscopique qualifiant l’induration d’une lesion, correspondant le plus souvent a 
une fibrose (voir page 189) (augmentation d’un ou de plusieurs constituants fibrillaires du 
tissu conjonctif). Dans le systeme nerveux central, une astrogliose peut etre en cause (scle- 
rose en plaques). 

Seminome (seminogoniome) 

Tumeur maligne des cellules germinales indifferenciees. 

Senescence 

Au sens morphologique, designe toutes les modifications considerees comme non patholo- 
giques observees au cours du vieillissement (voir page 202). 

Sentinelle (ganglion) 

Ganglion lymphatique dont la metastase est fortement predictive d’autres metastases gan- 
glionnaires dans le territoire de drainage lymphatique. 

Squirrhe 

Terme macroscopique designant certaines varietes de carcinomes particuliers par leur du- 
rete et leur caractere retractile. Cet aspect est lie a l’existence d’un stroma fibreux abondant. 

Steatose 

Accumulation anormale de triglycerides sous forme figuree dans le cytoplasme de cellules. 
En general, on reserve ce terme au foie : « steatose hepatique ». L’ accumulation de trigly- 
cerides dans les adipocytes et dans les macrophages n’est appelee steatose 

Stroma 

Contingent conjonctivo-vasculaire present dans un cancer mais n’etant pas lui-meme de na- 
ture tumorale. C’est a la fois la charpente et le tissu nourricier de la tumeur. II possede les 
proprietes reactionnelles du tissu conjonctif. 
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Synchrone 

Synonyme : metachrone 

Evenement contemporain ou posterieur a la decouverte d’un cancer au niveau du site pri- 
maire. 


T 


Teratome 

Synonyme : dysembryome. 

Terme generique regroupant toutes les tumeurs benignes ou malignes, gonadiques ou ex- 
trasonadiques, constitutes de tissus dont 1’ aspect rappelle les differents stades du develop- 
pement embryonnaire jusqu’au stade adulte dans certains cas. 

Thrombose 

Coagulation du sang in vivo dans une cavite vasculaire ou le coeur. Le produit de la coagu- 
lation survenue dans cette condition s’appelle un thrombus. 

Correlats : thrombus (voir page 200). 

Thrombus 

Terme designant les differentes varietes de caillots constitues au cours d’un processus de 
thrombose. 

Correlats : caillot (voir page 183) et thrombose (voir page 200) 

Tissu de granulation 

Terme applique initialement aux proliferations conjonctives bourgeonnantes apparaissant 
au cours de la reparation des plaies. Par extension, il designe tous les tissus conjonctifs jeu- 
nes, riches en vaisseaux et en cellules, representant le debut d’une organisation conjonctive. 
« Tissu de granulation » n’est pas synonyme de granulome (voir page 190). 

Correlat : bourgeon chamu (voir page 183). 

Transsudat 

(Edeme ou epanchement pauvre en proteine, resultant d’un transfert passif de liquide a tra- 
vers les parois vasculaires. 

S’oppose a exsudat (voir page 188). 

Tuberculoi'de 

Se dit de lesions comportant des cellules epitheliordes et des cellules geantes. Le caseum, 
quant a lui, est propre a la tuberculose et ne se rencontre que dans les lesions tuberculeuses 
proprement dites. 

Tumefaction 

Terme clinique designant une augmentation de volume localisee d’un organe. II peut s’agir 
d’une tumeur ou d’un autre processus pathologique. 

Tumeur 

Tissu neoforme caracterise par une proliferation cellulaire incontrolee. 

Synonymes : neoplasie, neoplasme 

Tumeur a malignite locale 

Tumeurs ayant certaines caracteristiques des cancers (envahissement des structures de voi- 
sinage) mais de developpement purement local et ne donnant jamais de metastase. Elies 
peuvent etre graves par l’etendue de leur extension locale et les difficultes d’une exerese 
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radicale. Exemples : carcinome baso-cellulaire de la face, fibrome envahissant. 

Tumeur a malignite potentielle 

Tumeur benigne susceptible de se canceriser. 

Tumeur benigne 

Tumeur dont 1’ evolution spontanee, strictement locale, n’aboutit pas a la mort du sujet qui 
en est porteur hormis le cas de complications mecaniques ou metaboliques. Une tumeur be- 
nigne ne donne jamais de metastase. 

Tumeur complexe 

Tumeur ayant plus d’une composante. Exemple : carcinome adenosquameux, tumeur ger- 
minale mixte. 

Tumeur de blasteme 

Tumeur apparaissant le plus souvent dans l’enfance et constitute de cellules immatures 
semblables a celles de l’ebauche embryonnaire d’un organe ou d’un tissu (blasteme). Ces 
tumeurs sont habituellement malignes et designees par le suffixe « -blastome ». 

Exemples : nephroblastome, sympathoblastome. 

Correlats : vestige embryonnaire (voir page 201), tumeur embryonnaire (voir page 201). 

Tumeur embryonnaire 

Terme generique reunissant des tumeurs disparates ayant en commun d’etre formees par la 
proliferation d’un ou de plusieurs tissus dont l’aspect rappelle celui de tissus embryonnai- 
res. Les tumeurs embryonnaires comportent les teratomes ou dysembryomes et les tumeurs 
de blasteme. 

Tumeur maligne 

Synonyme de cancer (voir page 183). 

Tumeur villeuse 

Terme designant une variete de tumeur des muqueuses digestives, caracterisee par un as- 
pect macroscopique chevelu et une image histologique faite de franges tres fines revetues 
d’un epithelium cylindrique. II s agit d’une tumeur a malignite potentielle. 

Correlat : polyadenome villeux (voir page 197). 

Type tumoral 

Type de tumeur reconnue sur un ensemble de caracteres distinctifs definis 


u 


Ulceration 

Perte de substance au niveau d’un revetement cutane ou muqueux. 


V 


Verrue 

Cf. papillome (voir page 197). 

Vestige embryonnaire 

Synonyme : reliquat embryonnaire. 

Structure tissulaire ou organe persistant apres la naissance alors qu’ils auraient normale- 
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ment du disparaitre au cours de l’embryogenese. 

Vieillissement 

Ensemble des phenomenes marquant 1’evolution d’un organisme vivant vers la mort 
Correlat : senescence (voir page 199). 
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